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Beitrag zu der Untersuchung der chemischen Bestandtheile 
Schilddriise des Menschen und des Rindes. 
Von 


Dr. N. A. Bubnow aus St. Petersburg. 


(Aus dem physiologisch-chemisehen Laboratorium zu Strassburg). 
(Der Redaktion zugegangen am 21. Juli 1883). 


Bis jetzt wurden die chemischen Bestandtheile der 
Schilddrtise des Menschen und anderer Thiere verhiiltniss- 
niissig sehr wenig untersucht. Sehliesst man alle tiber Colloid- 
substanzen der Schilddrtise des Menschen und der anderen 
Thiere gelieferten Beitrage aus, so bleiben nur sehr spiir- 
liche und vereinzelle Data tiber andere chemische Bestand- 
theile. 


Das ganze, jedoch spiirliche, friiher vereinzelte Material 


ist —- ausgenommen die Data tber Eiweissstoffe der Sehild- 
drise — bei Kihne') und Gorup-Besanez?) gesammelt ; 


trotzdem nehmen diese Data nur wenige Zeilen ein, 

Der erstgenannte Autor sagt “eite 415 seines Lehr- 
buches der physiologischen Chemie Folgendes: «In der 
Schilddrtise sind gefunden: Leucin, Xanthin, Hypoxanthin, 
fhichtige Fettsiuren, Bernsteinsiiure. Nach sogenannter col- 
loider Entartung und bei den hiufigen Erkrankungen der 
Thyreoiden finden sich in den Driisenbliischen oft octide- 
rische Krystalle, die zuweilen aus Kochsalz, zuweilen aus 
oxalsaurem Kalk (W. Krause) bestehen.» 

*) W. Kiihne: Lehrbuch der physiologischen Chemie, Leip- 
Ziv 1868, 8S, 415. 

*) E. T. von Gorup-Besanez: Lehrbuch der physiologischen 
Chemie, 4 Aufl. 1878, S 730. 


Zeitschrift far physiologische Chemie, VIII, 





Der zweite Autor schreibt S. 730 in der letzten Auf- 
lage seines Lehrbuches ftir physiologische Chemie das Gleiche, 
nur erwihnt er noch das Vorhandensein von Milchsiiure. 

Wahrend, wie schon gesagt, tiber die letzterwilinten 
Substanzen nur sehr spairliche Data vorliegen, findet sich 
dageven kein Lehrbuch der tlistologie, pathologische Anatomic 
und physiologische Chemie, in welchem das Vorhandensein 
der Colloidsubstanz in den Acinis der Schilddrtise von Ky- 
wachsenen, besonders in pathologischen Zustinden, nicht 
erwihnt wire '). 

Trotzdem wurde, soweit mir bekannt ist, diese Sub- 
stanz in chemischer Hinsicht bis jetzt von Niemand genau 
untersucht, 

Die Untersuchung dieser Colloidsubstanz der Sehild- 
driise oder in weiterem Sinne die Untersuchung der in dey 
Schilddriisen cnthaltenen Eiweissstoffe tberhaupt, wird, wie 
es mir scheint, schneller eine genauere Vorstellunge geben von 
Colloidsubstanzen im Allgemeinen, tber welche bis jetzt nur 
unbestimmte Data vorlicegen. In Folee dessen kann ich der 
Autforderung des Herrn Prof. Hloppe-Seyler, in’ dieser 
Hinsicht einen kleinen Beitrag zu Hefern, mit Vergntigen nach. 

Ks Vaisst sich zwar nicht) behaupten, dass gar keine 
Arbeiten in dieser Richtung existiren, allein die vorhandenen 
sind keineswegs gentigend und haben bis jetzt zuo keineim 
bestimmten Resulltat geftihrt. In alten) Handbtichern der 
physiologischen Chemie existiren blos kurze Angaben ther 
das Vorhandensein von Colloidsubstanz in den Schilddrtsen. 
Die quantitativen Analysen des Cystensinhaltes der Sehild- 
driisen, welche von den englischen Doktoren Mossey?) und 
Wright?) ausgeftihrt worden sind, gehéren einer iilteren 
Zeit an, Unter den gefundenen Bestandtheilen figuriren die 

1) R. Virehow: Die krankhaften Geschwiilste 1867, Bd. IIL, 5.6; 
ferner Eeker: Teones physiol. Leipzig 1851; ferner Leydig: Bel- 
triige zur mikroskopischen Anatomie und Entwickelungsgeschichte der 
Rochen und Haie. Leipzig 1852, 8. 75. Lehrbuch der Histologie des 


Menschen und der Thiere, Frankfurt 1857, S. 376. 
*) Mossey: Guy’s Hop. Rep, Vol VI, p. 182. 
*) Wright: Edinburgh. Journ. (842, avr. 








Namen von Leim, Schleim, Farbstoff, Harz, Gallenstoff. 
Kinige dieser Namen scheinen gar nicht identisch mit den 
heuizutage so genannten Substanzen, andere sind gar nicht 
characterisirt. Die erste ausfthrlichere Analyse von_ einer 
Strumacyste datirt von Seherer!). 

In dieser Fliissigkeit fanden sich ausser rothen Blut- 
kjrperchen und grossen, dunkeln Kugeln, die aus Kérnchen 
pestanden, deutlich noch Cholestearinkrystalle. Die Fltissig- 
keit war sehr wasserreich, der feste Rtickstand bestand haupt- 
sichlich aus Albumin mit etwas Blut, Extractivs'off, Fett 
(ueist Cholestearin), Salze und metamorphosirte Stoffe. Ueber 
keine dieser Substanzen existirt in dieser Arbeit eine aus- 
fiiheliche Angabe. Auf Seite 251 desselben Buches gibt 
Scherer eme Beschreibung des Pyin, welches er aus dem. 
Miter von Struma inflammatoria dargestelll hat. Die Dar- 
stellung war folgende: Der Eiter wurde in kochendes Wasser 
vegossen, das Ganze wihrend 5 Minuten gekocht und die 
Iiissigkeit nachher abfiltrirt. Die Fltissigkeit hatte folgende 
Migenschaften: Sie gab flockige Coagulation bei Zusatz von 
Mssigsiiure, auch schon in der kalte, welche sich, selbst) bei 
lingerem Erwirmen der Fltissigkeit, mit) einem Ueberschuss 
von Essigsiure nicht léste. Alaun erzeugte ebenfalls starke 
Trabung und Flockenbildung, die im Ueberschuss des Fillungs- 
iiittels unléslich war. Weder durch Salpetersiiure, noch 
durch Salzsiure allein, noch durch Salzsiiure bei Hinzu- 
fizung von Kalium-Eisencyantir, trat eine Trttbung auf. Die 
obige Fliissigkeit, welche die genannten Eigenschaften hatte, 
wurde mit starkem Weingeist versetzt. Das crhaltene flockige 
Coagulum wurde mit Alkohol und Aether gekocht. Dieser 
Riickstand wurde sodann auf einem Filter wieder mit kaltem 
Wasser tibergossen und nochmals mit verdinntem Alkohol 
gewaschen, Von diesem bei 110° getrockneten Rtickstand 
wurde eine Elementar-Analyse ausgefiihrt. Bei sehr grossem 
Aschegehalt. (0,168 gr. gaben 0,014 gr. Asche, welche aus 


*) Jos. Scherer: Chemische und mikroskopische Untersuchungen 
aur Pathologie, angestellt in den Kliniken des Julius-Hospitals zu Wiirz- 
bury 1843, S, 103. 





phosphorsaurem Kalk bestand, d. h. 8°%o) ergibt die Elementar- 
Analyse folgende Zahlen: 


Frerichs') sagt in’ seiner grossen Arbeit: «Ueber 
Gallert- oder Colloidgeschwitilste», dass er constant Pyin als 
normalen Bestandtheil der die Schilddriise — triinkenden, 
klebrigen Fltissigkeit) gefunden und, dass ausserdem die 
Schilddriisen in ihrem normalen Zustande hauptsichlich immer 
eine fadenziehende, durch Essigsiiure fallbare Substanz ent- 
hallen. «Dureh diese Substanz, die als eigenthtimliches Secre! 
der Schilddrtise betrachtel werden kann, untersecheidet sich 
die Schilddrise von allen anderen Organen>. 

Mehr berichtet er an = dieser Stelle nicht tiber diese 
Substanz, doch sagt er spiiter, dass die chemische Natur der 
vallertartigen Masse von Colloidbilgen der Sehilddrtisen tiber- 
einstimmet mit dem Saft, welechen man aus der normalen 
Schilddrtise auspressen kann. «In derselben existiren in den 
meisten Fallen Albumin, nebst Natronalbuminat, eine pyin- 
artige Materie, welche durch Essigsiiure gefillt wurde; dev 
Niedersehlag war im Ueberschuss der Siure unléslich, wurde 
dagegen von ecinigea Tropfen Salzsiure mit Leichtigkeit aul- 
eenommen, Die salzsaure Lésung triibte sich durch Kalitun- 


eisencyantir entweder gar nicht, oder nur héchst unbedeutend. 


Ebenso entstand durch Alaunsolution eine Fallung, die in 
Ueberschuss unléslich war; endlich war in dieser. gallert- 
artigen Masse Fett und die gewoéhnlichen Salze des blut- 
serums enthalten, In den Cysten mit dtinnfltissigem Inhalt 
fehite die durch Essigsiure fiillbare Materie giinzlich». 
Ausserdem erwihnt er in derselben Arbeit ein Pigment, 
welches sowohl in) normalen, als auch in pathologischen 
Zustiinden angetroffen wird. Dieses Pigment verhilt sich den 


) Fr. Th. Prerichs: «Ueber Gallert- oder Colloidgeschwiilste. 
Gottinger Studien 1847, S..5, 9, 20, 21, 27. 











Reaklionen gegentiber ganz aéhnlich, wie das schwarze Pig- 
ment der Augen. 








Prof. Rokitansky?) gibt in seiner grossen Arbeit: 
Zur Anatomie des Kropfes», indem er die Identitéit des 











Colloids der Schilddrtisen und des Colloids in anderen Cysten 





hestiitigt, folgende chemische Charakteristik: «Destillirtes 








Wasser nahm kalt und kochend etwas davon aul, wobei es 





iviibe wurde; Essigsiiure veranlasste in dieser wiisserigen 








Lisung eine im Ueberschusse sich lésende Triibung, Wein- 





veist cine Weisse Trtibung, welche bei Zusatz von Wasser ver- 





<chwand. Salzsiure léste es kalt nur langsam, kochende da- 








veven raseh auf, mit Lilafirbung; Kaliumeisencyantir gab eine 
Millung, Aetzkali léste dasselbe kalt sehr langsam, raseh da- 








seven in der Kochhitze. In dieser L6sung gab Essigsiiure einen 





in Veberschusse Jéslichen Niederschlag mit Entwickelunge von 





Sli; Alkohol auch hier eine Féllung, die sich in Wasser 






autloste». 


Dr. Kletzinsky?) nahm im Jahre 1852 eine Unter- 
schung eines Colloidbalges der Schilddrtisen vor. Der Colloid- 





bale zeigte eine ziemlich weit vorgeschrittene osteoide Bildung, 
doch war kein achter Knochen gefunden. 100 Theile der 
trockenen Knochenschale gaben 7 














~~ 


8,55 Asche, welche meéist 
wis phosphorsaurem Kalk bestand. Der Inhalt des Colloid- 


halves war eine dickfltissige, dunkel-gelbliche  Fliissigkeit, 























welche sehr schwach alkalisch reagirte. Salpetersiure, Su- 








hlimat, Gerbsiiure, Alaun, Eisenchlorid, Kssigsiure, Ferro- 
cyvankalium und Aether fiillten weisse Flocken. In Folge 

















dessen schliesst der Autor, dass neben Eiwelss noch ein 











Stoff aus der Collogengruppe zugegen gewesen sein muss, 





Ausserdem waren in dieser Fliissigkeit die Krystalle von 











Cholestearin gefunden, sowie Biliphein. Die Flissigkeit ent- 


')Rokitansky: «Zur Anatomie des Kropfes»., Denkschriften 





ler kais. Akademie der Wissenschaften. Mathemat.-naturwissenschaftl. 
Classe. Bd. I, Wien 1850, 8. 251. 

*) Dr. Kletzing: Physio- und pathochemische comparative 
\ualysen. Heller's Archiv, September- und November-Heft. $345 u. 423, 
































hielt folgende Salze: phosphorsaurer Kalk, Bittererde und 
Chiorkaltum, Natron und Alkaliphosphate nur spurenweise ; 


Sulfate existirten nicht. Er hat auch das Vorhandensein von 
Harnstoff constatirt; die quantitative Analyse ergibt folgende 
Zalilen: 
838,0 Wasser, 
129.0 Protein wes. w,. 
5,4 Cholestearin mit Spuren von Fett, 
97,6 Asche. 
LOOO. 

Dr. Kohlrausch!') besehreibt im Jahre 1853 die durch- 
sichtigen und zarten Kugeln in den Acinis der Schildcrtisen im 
Jugendzustande; er nennt diese Kugeln Proteide und sagt, dass 
sie von Wasser und Essigsiiure gelést werden, «Bei Erwachsenen 
finden sich diese Proteide seltener in der beschriebenen Weise, 
sie zeigen meist eine gréssere Consistenz und dann hiiufig 
eine schalige Structur». Hier beginnt, nach Meinung des 
Autors, das Colloid der Schriftsteller, «Man = findet Ueber- 
eanesstufen vom Grade der Zahfltissigkeit bis zum Consistenz- 
erade des gekochten Eiweisses>, Als characteristischen Unter- 
schied der letztgenannten Gebilde von den zarten durchsichtigen 
Kugeln (Proteide) ftihrt Autor an, dass bei einem gewissen 
Consistenzgrade Wasser und Essigsiiure nicht mehr auf die 
KOrper einwirken, Ferner sagt der Autor von diesen Sub- 
stanzen: «Sie scheinen mir aus geronnenen Proteiden zu 
entstehen und spiiter durch Apposition za wachsen»,  lnd- 
lich spricht er die Vermuthung aus, ohne gentigenden Bewels, 
dass seine Proteide Globulin seien. 

Professor R, Virchow?) spricht in seinem bertihmten 
Werke: «Die krankhaflen Geschwiilstes tiber das Colloid der 


Schilddrtisen des Menschen und der Thiere foleende Metmung 


Dr Kohlrauseh: Beitrige zur Kenntniss der Schilddriise. 
Archiv fiir Anatomie, Physiologie und wissenschaftliche Medicin von 
Dr, T. Maller, 1853, S. 142. 


*) R. Virchow: Die krankhaften Geschwiilste, Bd HI, 1. Hiilfte 


1867, S. 5. 





aus, Indem er sich hierbei nauptsiichlich auf eine seiner 
friiheren Arbeiten?) sttitzt: «Es ist aber unrecht, wenn man 
sie einfach den leimartigen Stoffen anniihert, oder wenn man 
ihy eine ganz besondere Stellung einriumen will, vielmehr lassen 
sich die Gallertmassen, die hier vorkommen in zwei ganz be- 
stimmte Modifikationen zerlegen. Zuweilen findet man solche, 
welche sich in viel Wasser auflésen und welche sich in dieser 
Losung vollstiindig wie eine alkalische Albuminlésung verhalten, 
Dies sind die von Kohlrausch als Proteide bezeichneten 


kdrper. Andere dagegen sind in Wasser nicht vollig léslich, 


sondern Wwiderstehen mehr eder weniger, sowohl der Wirkung 
des kalten, wie des warmen Wassers, lésen sich auch beim 
Kochen nicht auf, triben sich vielmehr in hoherer Tenpe- 
ratur, werden durch Alkohol ganz fest, l6sen sich beim Kochen 
selbst. in) Essigsiiure und = schwacher Salzsiure nicht’ voll- 
sindig, werden jedoch durch letztere violett. Sowohl diese 
unléslichen, als die léslichen Kérper entsprechen gewissen 
Albuminatformen, wie wir sie ktinstlich darstellen kénnen, 
wenn wir in eine Fltissigkeit, welche Natronalbuminat, d. h. 
Miweiss, wWelches durch kaustisches oder kohlensaures Natron 
velOst ist, grosse Salzmengen einbrinzgen. Auf letztere Weise 
kinn man Gallertk6rper erzeugen, welche vollstindig tiber- 
clustimmen mit den Massen, die hier nattirlich vorkommen. 
Der Gehalt der ktinstlichen Mischung an Natron und Salzen 
(Chiornatrium, schwefelsaure Magnesia, schwefelsaures Kali 
ues. Wi), die Dauer der Einwirkung derselben auf das Eiweiss, 
die Temperatur entscheiden dartiber, ob Jésliche oder unlés- 
liche Modifieationen entstehen. Ich habe die schénsten un- 
lOslichen Colloidkérper erzeugt, indem ich Pferdeserum mit 
trockenem Kochsalz mischte, nach einiger Zeit filtrirte und 
dann concentrirte Natroniauge in die Fltissigkeit: tropfen liess, 
In cleicher Weise findet sich im nattilichen Vorkommen in 
der Schilddrtise eine l6sliche und eine unlésliche Form von 

*) R. Virchow; Ueber ein eigenthiimliches Verhalten albumindser 
lliissigkeiten bei Zusatz von Salzen. Virchow’s Archiv, Bd. VI, 1854, 


S. 572, 578, 579. 





Gallerte. Erwigt man, dass in der Drtise eine Fltissigkeit vor- 
handen ist, die reich an Natron, Eiweiss und Kochsalz ist, 
<o kann man nicht daran zweifeln, dass die erwihnten arti- 
ficiellen Verhiltnisse damit vollig bereinstimmen, und dass 
aus dem Gemisch von Eiweiss, Natron und hochsalz die 
eallertigen Albuminatkérper der Schilddrtise entstehen. Es 
handelt sich also weder um ein blosses Exsudat, noch uin 
eine ganz besondere Substanz, sondera um eimen eigenthtim- 
lichen Zustand des Albumins, der am zweckmiis-igsten nach 
dem Aussehen, welches die Korner darbieten, als ein Gallert- 
zustand bezeichnet wird». 


Prof. Eiehwald') spricht) in’ seiner grossen Mono- 
eraphie: «Die Ciolloidentartune der Eterstécke» auf Seite 362 


die Meinung aus, dass die Colloidmassen der Schilddrtisen 
aus einer dem Mucin sehr nahestehenden Substanz bestehen. 
Ferner sagt er S. 282, dass es ihm gelungen ist, Mucin nicht 
blos aus) Blasenkrépfen, sondern auch aus den normalen 
Schilddrtisen darzustetlen, 

Prof. Kitihne?) ftihrt in seinem Lehrbueh der physio- 
logischen Chemie gar nichts Neues von Colloidsubstanz der 
Schilddriisen an, er bemtiht sich blos Alles bisher tiber 
Colloidsubstanz Bekannte zusammenzustellen, In zwei der 
neuesten, gebrauchlichsten Lehrbtichern der physiologischen 
Chemie, Gorup-Besanez?) und Wurtz) findet sich bereits 
ear Nichts tiber Colloidsubstanzen der Schilddriisen, 

Das bis jetzt von mir Angeftihrte ist Alles, was tiber- 
haupt tiber Colloidsubstanz der Sehilddriisen) bekannt ist, 
Je spirlicher die Litteratur der Colloidsubstanz der Schild- 
driisen ist, desto reichhaltiger ist diesebe an Angaben tiber 
Colloidsubstanz der Ovarialeysten und der Gallertkrebse. Wir 


') E. Eiehwald: «Die Colloidentartung der Eierstécke», Wiirz- 
burger medicinische Zeitschrift, herausgegeben von der physical-medici- 
nischen Gesellsehaft, Bd. V, 1864, 8S. 270, 

*) Kithne; Lehrbuch der physiologischen Chemie, Le'pzig 1868, 
S. 41D. 

*) Gorup=Besanez: ebendaselbst, 4 Aufl. 1878, 

*) Ad. Wurtz: Traité de chimie biologique, Paris 
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mifissen uns unbedingt mit der Litteratur dieser Frage be- 
fassen, erstens zufolee der Identitat der letzgenannten Colloid- 
substanzen und der Colloidsubstanz der Schilddrtisen, zweitens 
gufolee der ausftihrlicheren chemischen Analyse dieser Sub- 
stanz, welche dann und wann schon mit Elementaranalyse 
hegleitet ist. Wir werden blos solehe Arbeiten citiren, welche 
ausschliesslich den chemischen Theil dieser Frage behandeln. 

Die ersten, mehr oder weniger ausftihrlichen Angaben 
fiber die chemische Natur der Gallertmassen der Gallert- 
veschwtilste sind die Angaben von Joh. Miiller'). Er be- 
schreibl zwei solche Geschwitilste, eine im Gehirn, die andere 
in der Milchdrtise. «Das Decoct von der Geschwulst des 
(iechirns wurde von Gerbstoff, Weingeist, Mineralsiiuren, Essig- 
sure, Cyaneisenkalium, Alaun, schwefelsaurem Eisenoxyd, 
essigsaurem Bleioxyd, Chlorquecksilber nicht gefallt und 
-tinmmte daher am meisten mit Speichelstoff oder dem soge- 
nannten Mueus der englischen Schriftsteller tiberein. Das 
Decoct von der Geschwulst der Brust enthiell dagegen sehr 
wenig Kaésestolf, der durch ein Minimum von Essigsiiure und 
die anderen Reagentien der Kiisestoffe getillt wurde». 

Bald nachher hat Mulder?) eine Untersuchung der 
Substanz eines Colloidkrebses (Fall von Broer) ausgeftihrt. 
Die Hauptmaterie des Colloides war verschieden von Faser- 
stoff, Eiweiss und allen tibrigen Substanzen, «Sie war une 
lislich in Wasser, wurde durch Kali gelOst, durch Essigsiure 
aus der Lésune nicht gefallt. Mit Salzsiiure gekocht, entstand 
keine Farbung und mit Salpetersiiure keine Nanthoprotein- 
siure. Vom Schleimstoff unterschied sie sich durch ihre 
Loslichkeit in Essigsiiure, von den Proteinstoffen durch die 
Nichtfillbarkeit ihrer sauren Losung durch Ferrocyankalium», 

Professor Gmelin gibt in zwet aufeinander folgenden 
Arbeiten die Analyse zweier Fliissigkeiten, die zwei Frosch- 
veschwiilsten (Ranule) entstammten. Diese beiden Flissig- 


1) Joh. Miiller: Gallertgeschwulst. Collonema (Gallertgewebe), 
J. Miller's Archiv ftir Anatomie, Physiologie ete. 1836, S. CCIXX, 

*) Mulder in Brer’s Observations anatom,-patholog. Lugdini, 
Batavia 1839, 
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keiten scheinen zu den Colloidsubstanzen zu echéren, weniestens 
rechnen spiitere Autoren dieselben hierzu, 

Im ersten Fall’) war die Fliissigkeit von alkalischer 
Reaktion und bet anhalterdem Sechtitteln beinahe ganz in 
Wasser l6slich. Diese L6sung gab mit Salzsiure nach einiger 
Zeit eine starke, weisse Trtibung, mit Salpetersiiure sogleich 
eine gelbweisse; mit Weingeist dicke, weisse und mit Gall- 
‘ipfelltinetur kaisige, braungelbe Flocken, mit Kali blieb sie 
unverindert. Beim Einwirken der Siedhitze wurde sie weiss, 
fast undurchsichtig und gerann unyollstindig zu einer klum- 
pigen Masse, Die ausftihrlichere Analyse dieser Substanz 
zeiete, dass die Fltissigkeit ausser dieses J6slichen Eiweiss- 
stoffes noch sehr kleine Mengen von talgartigem Fett, Osmazoim, 
Speichelstoff (2) und koluensaurem, salzsaurem, essigsaurem 
(vielleicht auch phosphorsaurem) Alkali enthielt. 

Im zweiten Falle?) zeigte die Fliissigkeit dieselben Eigen- 
schaften wie im oben genannten Falle. 

Im se!ben Jahre gibt Simon’) die Analyse der Fltis- 
sigkeit, welche er aus cinem Hygroma eine Pferdcunterkiefers 
eewonrnen hatte. Diese Flissiekeit war beinahe klar und 
durchsichtig, aber ausserordentlich zihe; ihre Reaktion war 
alkalisch, Mit Wasser mischte sich diese Fliissig¢keit nicht, 
es schieden sich weisse Flocken aus. Alkohol fallte ebenfalls 
weisse, gelatindse Flocken; beim Kochen wurde die Fltissig- 
keit undurchsichtig, ohne vollstindig zu gerinnen, . Dieser 
velatindse Niederschlag, welcher dureh die Eiwirkune von 
Alkohol erhalten und spiiter mit 80° Alkohol gekocht wurde, 


quoll bet Erhitzung mit Wasser auf und wurde schleimig, 


ohne sich jedoch zu lésen, Wurde zur aufgequollenen Masse 
Mssigsiiure oder Salzsiiure hinzugeselzt, so gerann sie sogleich 
zuoundurchsichtigen Fiiden. In verdtinnter kaustischer Walt- 
') L. Gmelin: «Untersuchung der Fliissigkeit) der Frosch- 
veschwulst» (ranula). Annalen d. Chemie uy Pharmacie, Bd. NNNIV, 5.5. 
)y L. Gmelin: «Nochmalige Untersuchung der Fitissigkeit der 
Ranula.s Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd. XLII, 1842, 5. 301. 
*) Franz Simon: Handbuch der angewaudten medicinischen 


Chemie, Bd, Il, IS¢2, 8. 580, 
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lauge ldéste sie sich beim Erhitzen vollstindig; Essigsiiure 
schied die Materie aus, oline sie, im Ueberschuss zugesetzt, 
wieder zu lésen., Salzsiiure schied die Materie aus und léste 
sie sogleich wieder; es entwickelte sich dabei ein eigenthtim- 
licher, schwefelwasserstoffartiger Geruch, Die Salzsiiurelésung 
wurde von Kaliumeisencyantir gar nicht getriibt, von Gerb- 
<iure sehr stark gefallt. 

Aus allem diesen schliesst der Autor, dass die unter- 
suchte Materie Schleimstoff war. 


Im folgenden Jahre gab Prof. Scherer?) die Analyse 


der Fltissigkeit eines hydrops ovari. 

Die Fltissigkeit war dick, salzig, klebrig und wie eine 
Leimlésung sich in lange Faden ziehend; sie reagirte deut- 
lich alkalisch und liess sich ihrer Schleimigkeit halber nicht 
filtriren, Evhitzt, gesteht die ganze Fltissigkeit zu einer dicken 
Masse, Die wenige, dabei frei bleibende Fltissigkeit gibt beim 
Erwirmen und auf Zusatz eines Tropfens Essigsiure noch 
ein deutliches flockiges Gerinnsel. Mit = destillirtem Wasser 
in grésserer Quantitait versetzt, trtiibt sich die Fltissigkeit 
sehr stark und setzt nach einiger Zeit) braunliche Flocken 
ab. Mit Weingeist versetzt, gerinnt die Fliissig¢keit) alimlich 
wie das Fibrin des Blutes. Diese iden mit Wasser zusammen- 
eebracht, lésen sich in demselben auf, 

Die von dem Weingeist-Coagulum abfiltrirte Fliissigkeit 
reagirt stark alkalisch, wihrend das ganze Fluidum vor der 
Ausfillung des Albumins keine Reaktion zeigt. Es beweist 
dieses, meint der Autor, dass Albumin mit Alkali in Ver- 
bindung, dasselbe neutralisirt’ und durch Alkohol davon ge- 
trennt wird, 

Die von dem filzartigen Coagulum abfiltrirte Flissigkeit 
vibt auf Zusatz von Atkohol nochmals eine Tribune und 
scheidet gelbliche Flocken (Kasein) ab. 

Die mit Wasser verdtinnte Fliissigkeit coagulirt bei 





') Dr. Jos. Scherer: ¢Chemische und mikroskopische Unter- 
suchungen zur Pathologie, angestellt an den Kliniken des Julius-Hospitals 
zu Wiirzburg», Heidelberg 1843, S. 119, 
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blossem Kochen nicht, wohl aber sehr stark auf Zusatz von 
lessiesiiure, 

Z7usatz von Aetzkali macht die Flassigkeit diinn, nach 
einigen Minuten ist sie vollkommen. tropfbar. fltissig, 

Z7usatz von Essigsiiure macht dieselbe dickfltissiger, 
ziher und vermehrt die schleimige Beschaffenheit, auch ent- 
steht dadurch eine Trtibune. 

Die mit Aetzkali versetzte Fitissigkeit gibt nach 24 sttin- 
digem Stehen durch Essigsiure einen flockigen, im Ueber- 
schuss von Essigsiiure léslichen Niederschlag mit Entwickelung 
von Stlz (Protein), 

Auf 5. 125 desselben Buches gibt Scherer die Ana- 
lysen von drei Fltissigkeiten, welche er aus Ovarialceysten 
eewonnen hatte. «Die Flussigkeit war gelblich, triib, dick- 
fliixsig und, beim Ausgiessen aus einem Gefiiss in das andere, 
sich in lange Fiiden ziehend. Wird diese Fltissiekeit mit 
destillirtem Wasser in’ grésserer Quantitéit gemischt, so ent- 
steht cine starke Tribung in derselben und nach einiger Zeil 
ein bedeutender Bodensatz, Werden jedoch nur einige Tropfen 
einer concentrirten Salzl6sung zugesetzl, so l6st sich die 
Tribune bald) wieder vollkommen klar aul, oder dieselbe 
stellt sich gar nicht ein. Das Gleiche findet statt, wenn die 
triibe Fliissigkeit mit) Essigsiiure gelind erwirmt wird. 

In der Kalte entsteht in der mit Zusatz von Salzwasser 
verdiinnten Fliissigkeit durch Essigsiiure ein gelatindser Nieder- 
schlag, der sich in der Kidte nicht, wohl aber in der Warme 
in einem Ueberschuss des Filllungsmittels 16st. Wird eine 
eeringe Menge der Fliissigkeit in kochendes Wasser allmiilig 
eingegossen, so entsteht eine flockige Gerinnung und ein 
triibes, weisses nicht sedimentirtes Flaiduim,» 

Dem Autor scheint auf Grund obiger Reaktionen, der 
durch Essigsiiure in der Kélte entstandene Niederschlag nicht 
dem Kasein, sondern mehr einer Modifikation des Schleim- 
stoffes zu gleichen, 


1000 Theile der Fliissigkeit gaben: 


Festen Riickstand = 132,43. 





Dieser .bestand aus: 
Schleimstoffartiger Substanz mit Exsudatzellen  .  . 27,65 


-— ~~ = 


Durch Kochen coagulirbares Albumin. oe —— Be 
Albuinin-Natron, durch Kochen mit Mssigsiure fillbar 30,26 
es ee : , cae tac are va 1,70 
Alkohol-Extrakt . ‘ ae 
Wasser-Extrakt. 2. ng glia? Ge ec See 


pe 


Von dem durch Essigsiiure in der Kilte fillbaren Kérper 


wurde, nach volikommener Auskochung mit Alkohol, zur 
Mutfernung des Fettes, die Elementaranalyse gemacht.  Die- 
selbe ergab 2°% Asche. 
A Il, 

4A) — 

7,114 — 

IS.305 18,259 

19,138 


Daraus bereehnet sich die Formel: 
Cas thle Nis O12 = Protein + NIIs-Oc. 


Die zweite Fltissigkeit hatte eine dunkle rothbraune 
harbe, reagirte alkalisch und gab auf Zusatz von Essigsiiure 
schon in der Kkiilte eine starke Fiillung. Letztere léste sich 
in tiberschtissiger Essigsiiture wieder auf und wurde dureh 
Kaliumeisencyantir gefallt. Die mit Wasser verdtinnte Fltis- 
sigkeit wurde durch Kochen nicht coagulirt, sondern nur 
velrtibt. Zusatz von Kalilauge bewirkte kein Gelatiniren. 


i000 Theile der Fliissigkeit gaben: 

ee a a ae ee ee ee eee 
poste Tienes «2.2. ot 6! coe 4-4-4 96.80. 
Der feste Riickstand enthalt: 
Durch Essigsiiure fiillbare Substanz . shite on Sa 40.38 
Albamin-Matron . « . . « «© © « > ~ «=, ae 
ee? ee ee gg a See fre — * 340 
Extractivstoff ., . . a er re ae 6,07 
Anorganische Galee@.... 6. 6 «© @ & ee «@ * 1 8,45. 


Die Resultate der Analyse der dritten Eliissigkeit’ waren 
den letztgenannten ganz dlimlich. 
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Gorup-Besanez!) hat, ebenso wie Gmelin, die 
Iliissivkeit aus einer Ranula untersucht; sie war gelblich- 
weiss, halb durchsichtig, geruchlos, reagirte alkalisch, zitterte 
eallertartig, war im héchsten Grade fadenzichend und von 
unvemeiner Zaihigkeit, sowie bedeutender Consistenz. 


Diese Substanz war in Wasser léslich, gerann beim 
Kochen nicht und gab foleende Reaktionen: 

1. Auf Zusatz von Salpetersiure entstand eine Tribune, 
die bald oline Ueberschuss, durch blosses Schtitteln wieder 
verschwand., Ueberschuss des Reagens brachte keine 
weitere Veranderung mehr hervor. 

2, Essigsiure gab einen reichlichen, wWeissen, flockigen 

Niederschlag, der sich nicht im Ueberschuss, auch nach 

dem Aufkochen nicht, im geringsten léste. In der vom 

Niederschlag abgegossenen Lésung  brachte Ferrocyan- 

kalium keme Veranderung hervor, 

3. Zusatz von Ferrocyankalium zur urspringlichen Losung 
bewirkte ebenfalls keine Verdinderung, 
A. Alaunlésung gab einen weissen, im Ueberschuss des 

Killungsmittels leicht l6slichen Niederschlag. 

>, Eisenchlorid) eine gelblich-weisse Fiillung, die sich im 

Ueberschuss vollkommen. loste, 

6. Kaustisches Kali veriinderte die Lésung nicht. 


Alle diese Reaktionen zeigen nach Meinung des Autors, 
dass diese Substanz sich in frischem Zustande déhnlich ver- 
hilt zu den Reaktionen, wie eine sehwache Chondrinlésune. 

Verdampfte der Autor diese Substanz, so wurde ein 
erosser Theil derselben in unléslichen Zustand tibergeftilat. 
Diese, in unléslichen Zustand tibergefiihrte Substanz gab, in 
KOH geldst, alle Reaktionen der Proteinkérper. Gorup- 
Besanez meint, dass zu Folge aller dieser Reaklionen die 
urspriingliche Substanz cin Natronalbuminat ist. 


") Gorup-Besanez: «Ueber die Natur des Inhalts der Frosch- 
geschwulst.» Archiv. fiir) physiologische und pathologische Mikroskopie 


und Chemie ete., herausgegeben von Dr. J. Heller 1845, 8. 16, 
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Prof. Jul. Vogel*) sagt in seiner pathologischen Ana- 
(oe) z oD 
tomie, dass in seinen Fallen die Gallerte folgende Reaktion 


veab: sie gerann durch Essigsiiure zu einer farblosen, streitig 
amorphen Masse, ebenso durch schwefelsaures Eisenoxydul, 
lnfus. Gallar. und, wiewohl weniger deullich, durch Alaun, 


Mlkohol und Sublimatlésung. Salpetersiure und salpeter- 















sures Silber bewirkten nur eine schwache Tribung, die 
oline Zweifel, nach Autor’s Meinung, von beigemengtem Eiweiss 
herrtihrte. Die Gallerte loste sich weder in kaltem, noch in 
kochendent Wasser; endlich sagte er, dass diese Masse sich 
in ihrem chemischen und physicalischen Verhalten an den 
schleim und die sogenannten, freilich noch nicht na&iher ge- 
kannten Pyine anschliesst. 

Prof. Frerichs?) gibt in seiner grossen Monographie: 
Ueber Callert- oder Colloidgeschwtilste» foleende Charakte- 
ristik des Colloids der Colloidgeschwiilste : «Sie liisst sich in 
destillirtem Wasser nur sehwierig lésen. Die L6sung ist 
opalescirend und schaumig. In anderen Fallen ist) sie in 
HzO unléslich und wird durch dasselbe weisslich getrtibl.» 

Diese unter sich verschiedenen Colloidsubstanzen unter- 
scheiden sich nicht nur durch thr Loéslichkeitsverhiltniss zu 
Wasser, sondern noch viel mehr durch ihr verschiedenes 
Verhalten zu anderen Reaktionen. In den meisten, der von 
dem Autor untersuchten Fallen, enthielt’ die Gallertimasse 












ciuen mit dem Pyin in seinem Verhalten tibereinstimmenden 
Stoff, Dieselbe wurde nimlich durch Essigsiure gefillt; der 
Niederschlag war im Ueberschuss der Siiure unléslich, wurde 
dagegen von einigen Tropfen Salzsiiure mit Leichtigkeit auf- 
rcnommen, Die salzsaure Losune triibte sich durch Kalium- 
ciseneyantr entweder gar nicht, oder nur héchst unbedeutend, 
Mbenso entstand durch Alaunsolution eine Fidlung, die im 
Veberschuss unléslich war. Nicht immer war jedoch das 
Verhalten wurde das in der kalte im 


dasselbe. Zuweilen 





') Jul. Vogel: Pathologische Anatomie des mensehlichen Kérpers 
Iki. «Leipzig, S, 204. 
*) Fr. Theod. Freriehs: «Ueber Gallert- oder Colloidgeschwiilste». 


* Studien IS47, S. 1. 








' 
ft, 
§ 


vee 





16 


Ueberschuss unlésliche essigsaure Pricipitat bei der Erwairmune 
wieder aufgenommen. Neben dieser pyinartigen Materie wurde 
in den meisten Fallen Albumin und besonders Natronalbuminat 
in grosser Menge gefunden, 

Endlich glaubt der Autor, dass die Gallerte der Colloid- 
veschwtilste keineswegs tiberall derselben Natur sei und ferner, 
dass die Colloidsubstanz der Hauptsache nach bald aus Albumin- 
natron besteht, buld aus den Proteinstoffen sehr nahestehenden 
Umwandlungsprodukten, welche, je nach dem Grade ihrer 
Metamorphose in ihren Reaktionen sich verschieden verhatten. 
Die tibrigen Bestandtheile derselben sind geringe Mengen 
eines fllissigen, sowie cines festen Fettes, nicht selten auch 
Cholestearin. und die im Blutplasma  gewéhnlich vorkom- 
menden Salze, 

Virchow hat beinahe gleichzeitig die aus den Alveolen 
eines Kierstockeystoides entleerte Masse), sowie die Gallerte 
eines Lebercolloids?) untersucht. 

«Die Gallerte des Eierstockcystoids war in Wasser voll- 
kommen unléslich, wurde durch Aether nicht veriindert und 
erlielt durch Alkohol ein héchstens elwas tritberes Ausselien 
und eine grossere Dichtigkeit.. In) kaustischem Kalilydrat 
liste sie sich auf, indem sie von den Réindern her glasartiy 
durchseheinend wurde; dabei wurde Ammoniak frei. Siittigte 
man die Loésung mit Essigsiiure, so entstand kein Nieder- 
schlag, auch nicht bei Ueberschuss von Essigsiiure. Ti der 
essigsauren Fltissigkeit) brachte Kaliumeisencyantir keinen 
Niederschlag hervor, dagegen entstanden bei Behandlung mil 
essigsaurem Blei leicht briunliche Flocken. In concentrirler 
Mssigsiure quoll die Gallertmasse allmilig auf; in der Lésung 
entstand mit Kaliumeisencyantir Keine Trtibung. Die Gallerte 
unter der Luftpumpe getrocknet, quoll nach Wasserzusatz 
wieder zu einer schleimigen Gallerte auf». Diese Reaktionen 


') Virchow: Das Eierstockscolloid. Verhandlungen der Cesell- 
<chaft fiir Geburtshilfe in Berlin. Ill. Jahrgang, 1848, S. 203, 

*) Virchow: Zur Entwickelungsgeschichte des  Krebses ete. 
Archiv fir pathologische Anatomie und Physiologie ete. Bd. 1 Ist? 
Ss. 114 
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eentigen nach Virchow vollkommen, um die Colloidsubstanz 
nicht blos von jeder einzelnen) bekannten Proteinsubstanz, 
sondern von den Proteinsubstanzen tiberhaupt za unter- 
scheiden, Diese Substanz ist, wie er sagt, ganz identisch 
init Mulder’s') oben angefiihrter Gallertmasse und gleicht 
am meisten dem Schleim, von dem sie jedoch wieder Dilfe- 
renzen zeigt. 

Die aus dem Lebercolloid gewonnene Gallerte reagirte 
saver: sie war in Wasser uuléslich, damit) geschiittelt, ver- 
theilte sie sich zu einer etwas triiben, zihfltissigen, klebrigen 
I\fissigkeit von saurer Reaktion, die durch Kochen nicht ge- 
triibt, durch Essigsiiure stark gefallt wurde und auch bet 
Ueberschuss derselben immer triibe blieb: ein Tropfen Salpeter- 
sure brachte eine starke Tribung hervor, welche bei weiterem 
Zusalz abnahm, so dass nur eme = gleichmiassige, blaulich 
opalescirende Farbung tibrig blieb ; mit Salpetersiiure im Ueber- 
<chuss vekocht, bildeten sich gelb-grtintiche Floeken mit einem 
Stich in’s Bliuliche; Kali verdinderte die Fliissig¢keit auch beim 
kKochen nicht; Bleizuckerl6sune brachte cine starke Faillung 
hervor und in dem Niederschlag entstand durch Essigsiiure 
hoch eine gréssere Triibung., In allen Fallen war aber die 
iillung nicht flockig, sondern gleichmiissig. 

Die colloide Substanz selbst wurde durch Salpetersiiure 
trib und weiss, durch Essigsiiure quoll sie erst auf und wurde 
dann triib; Kali erzeugte darin ein ziihes, weisses Coagulum,; 
essigsaures Blei eine miissige, weisse Triibung. Ein Theil 
davon wurde mit  destillirtem Wasser tibergossen; nach 
14 Stunden war er noch immer fest und fadenziehend. Die 
dartiberstehende Fliissigkeit gab  imit) Alaunsolution einen 
slarken Niederschlag, der in sehr grossem Ueberschuss der- 
selben léslich war. Essigsiure brachte eine ebenso. starke 
lillung hervor, die in’ grossem Ueberschuss etwas klarer 
wurde. Gallustinetur machte nur eine leichte Tribung; Jod- 
linctur keine Veriinderung, schwefelsaures Kupferoxyd eine 
leichte Triibung, kohlensaures Kali keine Verdinderung; Salz- 
siure gab eine starke Trtibung, die sich tm Uebersechuss fast 
") Mulder, loe. cit. 


Zeitcluift rir physiologische Chemie VIII. 





pron) ee 





ganz loste; Kaliumeisencyantir bewirkte in’ dieser Lésune 


keine Verdinderune, 

Die zuerst erwilinte, durch Schtitteln gewonnene Fliis- 
sigkeit wurde mit concentrirter Essigsaure gefallt und so 
94 Stunden stehen gelassen, daraut) filtrirt; das Filtrat lief 
leicht und klar dureh, wurde durch Ammoniak, selbst) im 
starken Ueberschuss, nicht veraindert und durch Kalitum- 
ciseneyantir eutstand erst nach lingerem Stehen eine leichte 
Opaleseenz. 

fin Jahre TS5t erschien eine Arbeit von Schrant'), 
in welcher hauptsichlich betont wird, dass das Colloid: ein 
Produkt dgs Zellenlebens und ein wahres Secret ist. Ebenda 
sagt er auch, dass der Schleim, die Synovia und das Colloid 
eanz identische Substanzen sind. Die chemische Seite dieser 
Krave berticksichligt er sehr wentg, 

lin selben Jahre hat Prof. Virchow?) die Gallerte aus 
Schnenscheiden, Schleimbeuteln und Intervertebralknorpeln 
untersucht, er find, dass ste sich in Wasser selawer und 
nur in geringen Mengena léste; nur das Millon’sche Reageus 
Had neulrales essigsaures Blei schlugen sie aus dieser LOsune 
nieder, Direct behandell zeigle sich, dass es keine Protein- 
substinz war, dass Essigsiiure und Salpetersiiure Tritbungen 
darin hervorbrachten, die beim Kochen verschwanden, dass 
dagegen Tg Cle und Gallentinetur erst) beim = Kkochen eine 
Triibung erzeugten. Endlich sagt der Autor, dass die be- 
schriebene Gallerte die grésste Aehniichkeit mit der Colloid- 
substanz zeigt, wie letztere von Mulder®) aus Colloidkrebs 
und von Virehow®) selbst aus dem Eierstockeolloid chemisch 
beschrieben wurde. 

') Dro Jd. Me. Sehrant: Over den Vorsprong von het Colloids 
beschowd in’ Verband mit dien ven het sliym en de Synovia. LSdl. 
Amsterdam, Uebersetzung von Dre med. G. Weber, Areliv fiir physio- 
logische Heilkunde, AI. Jahrg, 1852, S. S85, 

>) Virehow: «Gallerte aus Sehnenscheiden und Intervertebral 
knorpeln.® ~ Verbandlungen der phys.-medic., Gesellschaft) za Wiirzbure. 
Bd. I, S. 281. 


*) Mulder, loc. eit. 
a R. Virehow, loe. eit. 
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Im folgenden Jahre beschrieb Buhl!) eine Colloid- 





-abstanz, die er aus Alveolareolloid der Leber gewonnen 
hatte. Diese Substanz war in kaltem Wasser unléslich, quoll 

wo ebwas auf und wurde ein wenig durchsichtiger, Aus der 

r sich allein gekochten Gallerte wurde selbst nach 1S Stunden 
kein Leim gewonnen; die Substanz blieb ungelOst, ward nur 
leicht getrtibt, opalescirend. In Alkohol schrumpfte sie, blieb 
opOsstentheils durchsichtig, nur stellenweise traten trtibe Flocken 
iid Streifen auf. Mehrere Tage in Aether Jiegend, zeigte sie 
keinerlet Verdinderuneg. 

In concentrivten Siuren (Essigsiiure, Salzsiiure, Schwefel- 
siuve) und Alkalien quoll sie auf, wurde durchsichtiger ; 
iusbesondere durch Kali causticum trat endlich Lésune ein. 
Diese, nach Zusatz von elwas Wasser, mit verdtinnter Essig- 
sje behandelt, erzeugte einen leicht flockigen, etwas sus- 
peudirt bleibenden, weisslichen Niederschlag, welcher durch 
concentrirte Escigsiiture wieder velOst wurde. Die in Kali 
wivequollene Gallerte, mit) Wasser gehdérig ausgewaschen, 
wurde durch concentrirte Schwefelsiure schwach = gelbroth, 

; durch nachher zugesetzles Ammoniak derb, weiss, undurch- 
-ichtig, wie geronnenes Eiweiss. 

Behandlung mit) schwefelsaurem Eisenoxydul, — essig- 
saurem Blei, salpetersaurem Silberoxyd erzeugten an der in 
Wasser aufgequollenen Gallerte keine Verinderung:; durch 
leizteres entstand nur eine leichte Verminderung der Con- 
sistenz und Verlust der mikroskopischen Streifung.  Warme 
Siulpetersiiure fiirbte sie gelb, kochende l6ste sie mit gelb- 
eriinlicher Farbung. Kochende Schwefelsiiture loste sie nicht, 
dagegen kochende Salzsiiure. Letztere LOsung war farblos, 
erst nach lingerem Kochen erhiell sie einen Stich in’s Briéiun- 
liche; auf Zusatz von blausaurem Ejisenkali gab sie eimen 
staubihnlichen, weiss-grauen Niederschlag, die dartiber- 
stchende Fliissigkeit war blau-griin. 

Die vorliegende gallertarlige Substanz (Colloid) gehért 
demgemiiss den Proteinverbindungen an, stellt jedoch eine 
eiventhtimliche Modifikation derselben dar, 


— 





') Buhl: «Alveolarcolloid in der Leber.» Hlustrirte medicinische 
Zeitung, Bd. I, H. 2, S. 102, 1852, 
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Ausser dieser Arbeit erschienen im gleichen Jahre noch 
zwei Arbeiten tiber Gallertmasse des Gilertkrebses. In der 
ersten ftihrt Hl. Lebert?) die Analyse der Gallerte vom Golloid- 
krebs an, welche von Prof. Wurtz ausgeftihrt war, 

Ich werde mir erlauben, in diesem Falle nicht blos die 
Analyse selbst, sondern auch die Methode der Gewinnung 
der Substanz auszuftihren. Folgendes ist die wortliche Be- 
schreibung von Prof. Wurtz:  «Dieselbe besteht aus ciner 
reichlichen, gallertartigen) Substianz, welche man leicht) durch 
Druck aus den Maschen, in denen sie enthalten ist, heraus- 
presst, Umi diese Substanz zu isoliren, habe ich die krebsig 
erkrankte Lunee in kleine Stiiekchen zerschnitten und in 
destillirtem: Wasser digeriren lassen, um sie zur Erweichtne 
zu bringen und aufzuquellen. Sodann habe ich sie in’ einem 
Sack von solider Leinwand eingebunden. 

Durch Druck dieses Sackes zwischen den Fingern und 
durch das Dartiberhinstreichen eines Strahles  destillirten 
Wassers war es leicht, eine bereits ziemlich reine, rosen- 
roth gefiirbte Gallerte auszupressen, welche nur eine geriige 
Spur von Zellgewebe und Fett enthielt. Nachdem die Sub- 
stanz noch zwelmeal durch eine feinere Leinwand hindurch- 
gedriickt war, erlielt ich eine durchaus homogene Gallerte, 
welche nur noch durch ein wenig Blutfarbstoft leicht gefirbt 
war. Im Wasser ist die Substanz vollkommen  unldslich, 
Indem ich sie mit destillirtem Wasser mischte und dann 
fillrirte, kKonnte ich alle léslichen Theile des Blutserunis, 
welche in geringer Menge vorhanden waren, entfernen; nach 
wiederholtem Waschen wurde diese Gallerte ganz farblos. 
Sie wurde dann in einem Wasserbade getrocknet und bot 
asdanna den Anblick weisslich-grauer Blittehen und Schuppen 
dar; fein gepulvert wurde diese gelrocknelte Masse dann dureh 
absoluten Alkohol und Aether ausgezogen. Diese so fast 
chemisch-reine Substanz bot alsdann ein farbloses Pulver 
dar, welches sich in kallem Wasser durchaus unléstich zeigte, 


YH. Lebert: Beitrige zur Keuntniss des Gallertkrebses.  Vir- 
chow's Archiv 1852, Bd. IV, S. 201.— H. Lebert: Du cancer colloide. 


Bulletin de la Société anatomique, T. 26, p. 406. 
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aber in dieser Eltissigkeit schnell wieder aufquoll und so eine 


durchaus farblose, gallertartige Substanz reconstruirte, 

Durch sehr lange forteesetztes Kochen mit Wasser zieht 
sich diese Substanz sehr zusammen und lést sich abermats 
in geringen Theilen in’ dieser Fliissigkeit.. Das in) erésster 
Menge auf dem Filtrum Uebrigbleibende besteht aus einer 
opauen, amorphen Masse, welche cher pulverartig, als gallert- 

fig ist. Die filtrirte Pltissigkeit enthialt nur veringe Spuren 
walier Gallerte, welche offenbar von den sehwachen Resten 
vou Zellgewebe herrthren, die noch, trotz aller Vorsicht, 
in der Masse zurtickegeblieben sind. Diese filtrirte Fltissigkeit 
triibt sich nur wenlg, wenn man eine Losung von Chlor- 
wasser und Tannin hinzultizt; abgedampft liess diese Fltis- 
Jekeit nur cinige farblose Flocken auf dem Grunde, aber die 
concentrirte L6sung nahm nicht die Form einer Gallerte an. 

Die gallertige Substanz lést sich in conecentrirten Alkalien, 
diese LOsune trtibt sich durch Essigsiiure; lisst man sodann 

Gallerte mit) concentrirter Essigsiiure digeriren, so lost 
sich nur eine sehr geringe Menge. Die filtrirte Fliissigkeit 
triibt sich nicht, wenn man sie durch Ammoniak neutrali- 
isirt. Sie bildet auch mit blausaurem Kali keinen Nieder- 
sclilag». 

«Nachdem diese Substanz im luftleeren Raume_ bei 
einer ‘Temperatur von 140° vollkommen getrocknet war, bot 
die Analyse folgendes Resultat dar: 

O.116 der Substanz lessen nach der Eimischerung ein 
Residuum von O,004 (3,40 d. Red.). 

Nach Abzug der Asche wurde in 100 Theilen folgendes 
esultat gefunden: 


Prof, Wurtz vermuthet auf Grund dieser Analyse und 
hesonders wegen des niedrigen Stickstoffeehaltes, dass diese 


Substanz dem Chitin nahe stehe, doch einige Zeilen weiter 
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sagt er: «jedoch wollen wir durchaus den Vergleich beider 
Substanzen nicht weiter ausdehnen und machen nur auf 
diesen einzigen Berthrungspunkt hiermit aufinerksam, Jeden- 
falls muss nach all dem Vorhergehenden diese Substanz des 
Gallertkrebses als ein) ganz besonderes, von den tibrigen 
verschiedenes, unmittelbares Prinzip betrachtet werden,» 

Prof. Lusehka!) gibt in einer in demselben Jahre 
erschienenen Arbeit folvende Charakteristik der Gallerte des 
Gallertkrebses der Leber: «In. kaltem= und heissem Wasser 
zeigt sie sich stets trib und von graulicher Farbung, Nach 
kurzem Kochen im Wasser steht man ein gleichsam membra- 
noses Wesen, welches nach lingerem Kochen gleich der 
tibrigen Substanz sich vollstindig Jést. Die L6sung erfole 
auch beim Kochen mit Aetzkali. In der gelblichen Solution 
bewirkt Essigsiiure einen sely zartflockigen, unter dem Mi- 
kroskope eine héchst feine Punktmasse darstellenden Nieder- 
schlag, der sich im Ueberschuss von Aetzkali wieder J6st. 
Concentrirte Salpetersiure bewirkt die Loésunge mit gelber 
Firbune. Aether und Weingeist bewirkten weder in’ der 
Kkiilte, noch beim Kochen eine Lésune,» 

fin Widersprauche zu der Angabe Mulder’s konnte dev 
Verfasser weder durch verdtinnte, noch dureh concentrirte 
Essigsiiure, weder in der WKalte, noch durch lingeres Kocheu 
eine Auflésung der Gallerte herbeiftihren; im Gegentheil, 
diese schrumpfte zu einer) trtiben und consistenteren Masse 
zusammen, 

hn folgenden Jahre ftihrt Dr. Githgens?) bet Beschrei- 
bung eines Falles von Collotdgeschwulst des proc. vermiformis 
die von Prof. CG. Sehimidt ausgeftihrte Analyse dieser Gallerte 
an: «Die unldsliche Gallerte hatte eine fast neutrale Reaction, 
sing durch starken Alkohol in lange gallertige Faden tiber, 
welche bei 100° C. getrocknet) durch Wasserzusatz sofort 
wieder zu ihrer friiheren Consistenz und Grosse aufquollen. 


*) Lusehka: «Gallertkrebs der Leber.o Virchow'’s Archiv. fi 
pathologische Anatomie und Physiologie. Bd TV, Ss. 40t, 1852. 


*) Gith gens: Tumoris colloidis casus singularis. Diss. Inaug. 
Dorpat 1853, S. 34. 











sie lOste sie weder in’ Essig- noch ino anderen Sauren, 
davegen beim Kochen ino Alkalien; enthiell retchlich N, aber 
keinen Schwefel und wenig freies Fett; dagegen, wie auch 
die wisserige L6sung, im frischen Zustande 0,04°%o, nach 
dem Wasserverlust 1°%o Natronseifes. 

fm folgenden Jahre spricht Prof. Virehow?) auf Grund 
cowohl frtherer, von mir citirten Arbeiten, als auch auf 
Grund neuerer Angaben die Meinune aus, dass die Colloid- 
<ubstanz in dret verschiedenen Formen erscheinen kann. Die 
epste. Form, welche er bereits im Jahre T8487) austtilelich 
beschrieben hatte, nennt er Colloid in seinen reinen Formen, 
Vou der zweiten Form des Colloids sagt er Folgendes: 
Andere sogenannte colloide Substanzen zeigen deutliche 
Schlcimreaction, so dass ich mich veranlasst sah, sie unter 
dem Namen der Schleimgewebe von den eigentlichen Colloiden 
abzusondern 3). Dritte Form — sehleimhaltige Gallerte 
welche durch Erweichaung vollkommen hyaliner Intercellular- 
tibstanz, emer dem Knorpel gleichenden Substanz, ent- 
stehen, 

Diese hyaline Intercellularsubstanz lieferte beim hKochen 
kein Chondrin, sondern wies sich als eine feste Protein- 
<ubstanz aus, Sie war (Red.) cine dem hKnorpel morpholo- 
isch) durchaus gleiche Substanz, aber chemisch von ihm 
folal different. Was die schleimhaltige Gallerte selbst) be- 
trifft, so bestand sie aus einer klaren Substanz, von deren 
Ligenschaften Prof. Virchow Folgendes sagt: «Ftigte ich 
zu dieser Fliissigkeit Essigsiiure, so erhielt ich sogleich starke, 
lidenformige, sich zusammenzichende, unter dem = Mikroskop 
fuserig-streifig erscheinende Niederschlige, die sich auch in 
starkem Ueberschuss jenes Reagens nicht lésten,  Salpeter- 


Lure vab ebenfalls Niederschlige, die sich aber im Ueber- 
*) Virchow: «Ueber ein zusammengesetztes gallertartiges Cystoid 
iit ausvezeichneter Recidivfaihigkeit.s Virchows Archiv, Bd. V, S. 216. 
*) Derselbe. Verhandlungen der Gesellschaft fiir Geburtshilfe, 
Pd. HE, S. 205. 

‘) Derselbe. Wiirzburger Verhandlungen, Bd. If, S. 112, 318- 
Virchow’s Archiv. Bd. LY, 


S. 468, 
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schuss derselben wieder aufl6sten, Alkohol bewirkte Gerinnsel, 
die sich zu Faden und netzformig verworrenen hKlumpen 
zusamimenzoven, sich im Wasser aber wieder Ilésten.» End- 
lich fiigt der Autor hinzu, dass er zweifelsoline hier mit 
Schleim zu thun vehabt hatte. 

lin Jahre T856 wiederholf Schrant!) in seiner neuen 
Arbeil, die schon frtther ausvesprochene Meinung tiber Colloid, 

Der Verfasser rechnet zum Colloid die gallertigen Massen 
der Mierstockeystoide , der Alveolarkrebse, veWwis or Cysten 
der Schilddrtise, Nieren u.s.w., die eallertigen Sarcome, das 
embryonale Bindegewebe, den Glaskérper, die Synovia, Schlein, 
alle Corpuseula amylicea und amyloiden Massen der Milz, 
Nieren, Leber, 

Der Verfasser thet) das Colloid in vier Abtheilungen: 

Die Ll. Art steht dem: Plasma am niichsten und besteht 
hauptsichiich aus Natronalbuminat; Inerher gehéren u. A, 
die von Frerichs heobachteten Fille; auch ein Theil der 
Colloidkérperchen hat eiweissartigen Inhalt. 

Die 2, Art ist klebrie, fadenziehend, dem Schletm oder 
Synovia evleichend; ihr THauptbestandtheil ist’ Mucin. Tlierher 
echdren: Schleim, Synovia, das Virchow’sche Schletmegewebe, 
Colloidmassen und Colloidzellen in Geschwitilsten. . 

7ur 3. Art gehdren die von allen) bekannten Stoffen 
chemisch wesentlich abweichenden Massen, wie sie zB. von 
Mulder und Virehow im. Elerstocks- und Lebercolloid 
vefunden wurden; hierher ist auch noch eine grosse Anzahl 
der sog. Corpuscula amylacea zu rechnen, 

Kine 4. Art ist dadurch charakterisirt, dass die Masse 
sich mehr dem Chondrin nihert, wie dieses von Gorup- 
Besanez und Donders gefunden wurde. 

fin Jahre IS62 fihrt Professor KE. Wagener?) in seiner 
Abhandlung tiber: «Die Nichtspecifitat des Gallertkrebses 
die Analysen an, welche Dre Huppert an der méglichs! 
rein gewonnenen Schletmsubstanz aus Lungenkrebsen  vor- 


'y Schrant: Niederl Tydschr. voor Geneesk. I, S. 81, 1856. 
MK. Wagner: «Die Mehtspecifitit des Gallertkrebses » Arehiv 


fiir Heilkunde, 3) Jahre. T862, 8, 146, 











conommen hat. The Ergebniss war folgendes: «Die trockenen 
-préden, in dicken Lagen gelben Massen bildeten erst nach 
Kingerem Stehen mit Wasser und liutigem Selitittein eine 
tviibe, nicht fadenziehende, neutrale Fliissigkeit, ein Theil 
derselben war nach 2% Stunden noch in Form von Fetzen 
aud lockeren Flocken riickstindig. Die Fliissigkeit wurde auf 
Zusatz von wenie Aetzkali fast ganz klar, gréssere Mengen 
Kali hallen sie nicht weiter auf. Diese alkalische, mit Wasser 
verdiinnte Fifissigkeit, ging ziemlich gut) dureli’s Filler und 
eab cin wasserklares) Filtrat. Beim = Ansiuern mit) wenig 
ssigsiure ward dieses milchig getrtibt; von viel concentrirter 
issigsiure wieder betrachtlich aufgehellt, noch etwas mehr 
beim Kochen, 

Wurde die schwachsaure Fliissigkeit) mit Kali neutra- 
lixirt, so trtibte sie sich efwas. Die Blutlaugensalze brachten 
weder in dem angesiuerten Filtrat, noch ino der urspring- 
lichen L6sung cine Verainderune hervor, wohl aber triibte 
Kilitmeisencyantir ziemlich stark die mit  starker Essigsaiure 
eekochte ursprtingliche Fltissigkeit. 

In dem alkalischen Filtrat) brachten) Gerbsiuretinetur 
wid Gerbsiurelédsung erst nach einiver Zeit eine etwas gela- 
lindse ‘Tribune hervor.  Basisch-essigsaures Bleioxyd trtibte 
die neutralisirte L6sung stark, Quecksilberchlorid nur schwach, 
(even die neutrale Fltissigkeit verhielt sich Alaun indifferent, 
ehenso neutrales Bleiacetat: starker Alkohol, verdtinnte und 
concentrirte Salze und Salpetersiiture waren ohne Wirkung. 
Die durch fast 2stiindiges Kochen der ursprtinglichen neu- 
tralen Loésung erhaltene Fliissigkeit) leimte nicht und. bildete 
cingedampft nach dem Abkiihlen keine Gallerte. Nach dem 
Verdtinnen mit Wasser ward sie durch Essigsiure sehwach 
eetruibt; Zusatz eines der Blutlaugensalze verstirkte die 
Triibung nicht. Gerbsiturelésung triibte erst nach lingerem 
Stehen schwach; Bleiessig, sowie Sublimat vaben gleichfalls 
vine schwache Tribune; Alaun, Platincelilorid und Alkohol 
lessen die Fliissigkeit unveriindert. Dureh das Sieden wurde 
uso die fragliche, albuminédse Substanz nicht veriindert, 
Humenthich nicht in Glutin umgewandell; dass die gekochte 
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Iliissigkeit scliwiichere Reactionen gab, bat in der erdsseren 
Verddnnung seinen Grand. Was aber die Natur des Albu- 





minats betrifft, so unterliegl es wohl keinem Zweifel, dass 






dieses Schleim gewesen sei.» 






Prof, Eichwald?!) theilt in’ seiner erossen Arbeit: 
«Ueber die Colloidentartune der Eierst6éckes bekanntlich die 






in den Colloideysten des Eierstocks sich vorfindenden Sub- 





stanzen in zwet Reithen: 
I. Reihe 
1) Mucin; 2) Schleimpepton; 5) Collotdstoil; 4) Paupt- 
bestandtheil der Colloidkugeln; 5) Pyin. 
Prof. Eichwald halt das Pyin ftir cinen gemeneten 









des Sehleimstoftfes. 







Stoff und zwar aus genuinem oder modificirtem Schleimstolt 






und Kiweisspepton hestehend. 


I. 
1) Das Albumin (als. freies und als Natronalbuminit): 
2) das Eiweisspepton (del. Albuminpepton); 3) Paralbumnin 
und Metalbumin; 4) Fibrin scheint nach Eiehwatd’s Beob- 
achtungen nicht in’ den Colloidfltissigkeiten vorzukommen ; 





Kkiweisses, 





des 





Reihe 




















®) Fibrinpepton halt Autor identisch mit) Albuminpepton : 






6) Parapepton von Meissner ist nach Briicke’s und Eich- 





wald’s Meinune Acidalbumin, 






Ich werde aus dem Grossen, Ganzen nur die Charakle- 





ristik zweier Gheder der Reithe des Schleimstoffes anttihren, 






niumlich die des Colloidstoffs, sowie die des Hauptbestand- 





theiles der Colloidkugeln. 
Was den Colloidstoff anbelanet, so elaubt Eielhwatld 
ihn als modificirten Schleimstoff auffassen za miissen, inden 








seine Reactionen in einer ganz ilmiligen Abstufaung in die- 





jenigen des genuinen Sehleimstoffes tibergehen, Da nun der 






Colloidstot® andererseits durch ebensolche allmiilige Ueber- 






vinge an das Schleimpepton ankniipft, so ist es gar nich! 





ummoglich, dass diese drei Substanzen denselben Stoff in 






'’) Eichwald: Ueber die Colloidentartung der Eierstocke. 
Wiirzburger medicinische Zeitschrift, herausgegeben von der physical- 
mediz Gesellschaft, Bd. V. S864, 8. 270, 
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verschiedenen Stadien einer eiventhtimlichen , Ulmiailiv vor 
sich gehenden Uniouwandlune darstellen, 

Fassen wir kurz diejenigen Eigenschaften des Colloids, 
welche nach der Meinung Eichwatd’s als dessen unter 
<‘heidende Characteristica gelten muissen, zusammen, so 
werden wit Folgendes finden: 

Der Colloidstoff ist nieht nur in’ verdtinnten Alkalien 
und alkalischen Erden, sondern theilweise schon ziemlich 
leicht in kaltem, noch mehr aber in warmem Wasser l6ésheh. 
Aus alkalischen Lésungen wird der Colloidstoff durch Siuren 


nur unvollstindig gefallt. Essigsiiure bewirkte keine Tribune, 


sondern nur eine einfache Zusammenzichune des Colloid- 
-loffes, Unléslich ist er in’ Essigsiiure; allmalie l6slich in 
Mineralsiuren, Die sauren Lésungen des Colloids erden 
nicmals durch Ferrocyankalium gefallt. Durch Tannin ist es 
leichfalls nicht) fillbar, ebensowenig durch neutrale Metall- 
salze, dagegen vollkommen durch basisches Bleisalz. 

Kine weitere Anzahl von Reactionen (Fallbarkeit durch 
\lkohol, Millon’s Reagens, Nanthoproteinprobe) hat) der 
Colloidstoff mit allen Proteinstoffen gemein, 

Was den Hauptbestandtheil der Colloidkugeln betrifft, 
so sagt Eichwald Folgendes: «Der Hauptbestandtheil der 
Colloidkugeln ist ein Proteinstoff, welcher in seinem allge- 
vemeinen Verhalten dem Mucin ausserordentlich nahe steht, 
Die Colloidkugeln sind weder in kaltem, noch in’ heissem 
Wasser léslich, selbst nicht bei lingerem Kochen, Ibenso 
wenlg lésen ste sich in kalter oder kochender, verdtinnter oder 
concentrirter Essigsiiure, gleichfialls nicht) in Kalkwasser, 
Durch verdtinnte Salpetersiure werden sie gelb gefiirbt, in 
concentrirter l6sen sie sich zu einer gelben Fliissigkeit. In 
sehr verdtinnter Kalilauge sind sie selbst in der Kiéilte leicht 
loslich. Dureh Jodtinetur werden sie braun geffirbt, durch 
Millon’s Reagens beim Erwirmen braéiuntich roth. Aus den 
dlkalischen Lésungen wird dieser Hauptbestandtheil der 
Colloidkugeln dureh Siuren wieder vollstindig ausgefallt; 
it) Mineralsiiuren ist er schwer loslich. Die sauren L6sungen 
werden nie dureh Ferrocyankalium gefallt. Durch Tannin 
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ist der Stoff der Colloidkugveln nicht fallbar, ebensowenie 
durch neutrale Metallsalze; vollstindig aber dureh basiches 
Bleisalz, Eine weitere Anzahl von Reactionen (rallbarkeit 
durch Alkohol, Milloms Probe, Nanthoproteinprobe) hat 
der Stoff der Colloidkugeln iit) allen Proteinsubstanzen 
CONICIN.» 

Prof. Forster spricht ino seiner allgemetnen  patholo- 
vischen Anatomie die Meimung aus, dass die Colloidsubstanuzen 
dem Schleim selbst angehéren, oder demselben wenigstens 
sehr nahe stehen, dass sie th Essigsiiture verschrumptt, fadige 
Niederschiige machen, oder zwar hell bleiben, aber. sich 
dennoch etwas zusammenzichen; durch dieses Verhallen gegen 
Mssigsivwe unterscheiden sich diese Stoffe leicht von homo- 
eener ciweissartiger Substanz, wilirend sie durch den Mange! 
der characteristischen Fairbung bei Jod- und Schwefelsiure- 
Zusatz leicht von den Speckstoffen zu unterscheiden sind. 

Nach Prof. Férsters') Meinung eibt die chemische 
Untersuchung der Gallertmasse der Alveolarkrebse im = Allee- 
meinen eleiche Resultate, wie die der Schleim- oder Colloid- 
cysten, 

Professor Scherer?) sagt in seiner letder sehr kurzen, 
in Folee dessen nicht ganz klaven Mittheilung, dass 1) Mucin, 
Metalbumin und Colloidsubstanzen in einem analogen Ver- 
hiiltniss zu einander stehen, wie Casein, Albumin und Fibrin, 
Ferner sagt Scherer, dass die Aufldsungen der gallertigen, 
in Wasser unléslichen, dagegen in ganz verdtinnten Losungen 
von Aetzkali oder besser) kohlensaurem Kali l6slichen = sog, 
Colloidsubstanzen, dieselben Reactionen darbieten wie Mel- 
albumin?), 


'y Forster: «Allzemeine pathologische Anatomie.» 2. Auth, 1865. 
Ss. 287, 438. 

)Senerer: «Ueber Paralbumin, Metalbumin, Mucin und Colloid- 
substanzen» Sitzunysbericht der physieal.-medicinischen Gesellschaft in 
Wiirzburey vom 4, Mirz 1865. Wiirzburger medizinische Zeitschrift, leraus- 
vegeben von der pliysical.-medicinischen Gesellschaft 1866, Bd, VIL S. 6. 


*) Vergl. Arbeit von Hammarsten, Zeitschrift fiir physiologische 
Chemie Von Hoppe-Seyler, Bal, Vi. Se 14. 
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Met- 
albumin sind folgende: Alkohol macht eine eigenthtimliche, 


Die in dieser Arbeit angeftihrten Reactionen von 


faserige Faillung. Das durch Alkohol faserig gewordene Met- 
albumin 6st sich, im Falle der Alkohol nicht Monate lang 
ciuwirkt, vollkommen in Wasser. Es ist durch Kochen weder 
ir sieh, noch nach Zusatz von Essigsiure zur Gerinnung 
mt bringen. Mit den Reagentien, welche Eiweiss fiillen, gibt 
es keinen Niederschlag, ausgenommen des Millon’schen Reagens 
und einer ammoniakelischen Bleil6sung., Tannin erzeugt nur 
in ganz neutralen Metalbuminl6sungen eine floeckige Aus- 
<cheidung, ausserdem eine egale Triibung der Fitissigkeit, die 
nach einigen Wochen, tm Falle die Fliissigkeit: nicht zu ver- 
diinnt ist, dickflGssig wird. 

Aehnliche Erscheinungen bewirken in den coneentrirten 
Lisungen auch Mineralsiiuren, Ferrocyankalium und Essigsiiure 
und endlich viele Metallsalze. Endlich sagt Prof. Scherer, 
dass Muein, Metalbumin und Colloidsubstanzen beim kKochen 
mit concentrirten kaustischen Alkalien goldeclb bis bierbraun 
sich fiirben. 

Ks rtihrt dieses von einer Zersetzung derselben her, in 
Folee welcher sich in den alkalischen L6sungen ein’ Kohlen- 
livdrat abspallet, und andererseits ein die Reactionen des 
Miweisses darbietender Stoff sich J6st. Mit) verdtinnter 
Schiefelsiiure gekocht, zerfallen) alle) drei Substanzen in 
Zucker und albumindse Substanzen, 

Prof. Seherer ist der Ansicht, dass dieselben als mit 
hKohlenhydrat gepaarte Eiweisskérper anzusehen = sind, Im 
Jahve 1874 haben Cazeneuve!) Gautier und Darem- 
berg ihre Untersuchungen tiber das Colloidin ver6ffentlicht. 
Sie haben den gallertigen Inhalt einer grossen Eierstockeyste 
untersucht und Foleendes gefunden: Mehrere Tage nach 
Maceration in Wasser bleibt diese gallertige Substanz gréssten- 
theils unldslich und blos ein kleiner Theil derselben geht in 
Losung tiber. Dieser Jésliche Theil wird blos von Alkohol 
und Tannin vefillt. Der Niederschlag, der nach Einwirkung 
') GCazeneuve, Gautier eb Daremberg: Bulletin de la 5So- 
inte chimique de Paris. T. XU, p. 50, 51 et 100, 104, 
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von Alkohol erhalten war, war in Wasser wieder ganz lis- 
lich und gab mit Millon’s Reagens eine réthliche Fiairbung, 
Withrend diese Substanz in kallem Wasser nur wenig, ist 
dieselbe in warment beinahe vollstindig léslieh, 

Diese Eigenschaft gab den Autoren ein Mittel in’ dic 
Hand, foleende Methode zur Darstellung dieser Substanz in 
reinem Zustande anzuwenden, Sie verdtinnten denselben mil 
Wasser, erhitzten auf 110° in) geschlossenen Gefiissen, _ fil- 
frirten nach dem Ab«tihlen; nach Zusatz von Wasser, etwas 
angesiiuert, wurde dialysirt’ und mit Alkohol gefalll, wodurch 
sie eine weisse, flockige Masse erhielten, welche mit Alkolhol 
eewaschen, mehrmals wieder in EO gelést und wieder mil 
Alkohol gefallt wurde. 

Diese weisse Substanz, welche in Wasser leicht l6slich 
war, wurde weder dureh Metallsslze, noch durch Mineral- 
siiuren und organische Siuren, wohl aber durch Gerbsiiure, 
sowie durch Alkohol geffllt. Millom’s Reagens fiirbte die 
Substanz voth; durch Wkochen entstand keine Gerinnune. 
Diese Substanz wurde Colloidin genannt. Die von ihnen 
ausgeftihrte Elemeontaranalyse gibt foleende Zalhten : 


(| AG AS 
II 6,05 
N 6.00 
O 40,80, 


Sie stellfen fiir diese Substanz die Forme] CGC? NOS aul, 
welche sich, worauf die Autoren aufmerksam machen, von der 
Forme! des Tyrosin blos durch das Plus 2 20 + O unterseheidet, 

Birch-Hirsehfeld!) fiigt in’ seinem im Jahre 1877 
erschienenen Lehrbuche wenig Neues zu allem bisher tiber 
Colloidsubstanz Bekannten hinzu; u. A. sagt er, dass die 
Colloidsubstanz eine modificirte Proteinsubstanz sei. Im fol- 
eenden Jahre resumirt Prof Gorup-Besanez?) auch das 
bisher tiber Colloid Bekannte und sagt bei dieser Gelegen- 


YF. V. Bireh-Hirsehfeld: Lehrbueh der pathologischen 


Anatomie. Leipzig 1877. 


*) Dr EF. von Gorup-Besanez: Lehrbuch der physiolo- 
gischen Chemie, 4, Aufl, 187s. 














heits «Am niichsten kommen die Colloidmassen in’ ihrem 
chemischen Verhalten dem = Schileimstoff, unterscheiden sich 
aber davon, wenlgstens in vewissen Stadien ihrer Entwicke- 
hing durch ihre Léslichkeit in’ Essigsiure, 

Prof, Olaf Hammarsten') spricht in seiner Arbeit: 
«Metalbumin und Paralbumins auf Grund der grossen Achn- 
lichkeit zwischen dem Scherer’schen Metalbumin?) und Muein 
sich dahin aus, dass das Metalbumin zu der Mucinreihe gehort 
und nennt es Pseudomucin, Ino Anbetracht jedoch der 
Virchow’schen Beobachtung?), dass Colloid mit Alkali eine 
durch Essigsiiure nieht fallbare Lésung gibt, meint Ham- 
marsten weiter, dass das Scherer'sche Metalbumin nur 
cin verfindertes und verfltissigtes Colloid sei. 

Diese sehr verschiedenen, zuweilen ganz entgegen- 
vesetzten Angaben der Reihe von Autoren zu resumiren oder 
aiich nur zu gruppiren, ist mit grossen Schwierigkeiten ver- 
bunden. Falls dieses néthie wire, so miisste ich eine grosse 
Menge von Gruppen bilden und eine bedeutende Anzahl von 
Clanseln beiftigen und = sehliesslich witirde ich trotzdem zum 
Schluss kommen, dass man bis jetzt keine klare Vorstellung 
hat, weder von der chemischen Natur, noch von der Zusamimen- 
selzung des Colloids, Bis jetzt hat man mit dem Namen 
von Colloidsubstanz keinen bestimmten chemischen Kérper 
bezeichnet, sondern man brauchte diesen Namen = ftir den 
lnhalt ganz verschiedener Geschwiilste und Cysten, welcher 
blos durch bestimmte physicalische Kigenschaften characteri- 
irl war. Es existiren keine Angaben, nicht einmal Grtinde 
wir Vermuthung, dass die geschilderte Colloidsubstanz ver- 
<chiedener Geschwitilste und Cysten immer dersebe Kérper set. 


') Olaf Hammarsten: « Metalbumin und Paralbumin, ein 
beitrag zur Chemie der Cystenfliissigkeiten.» Zeitschrift fiir physiologische 
Chemie von Hoppe-Seyler, VI. Bd. 

*) Verhandlungen der plysical.-medicinischen Gesellschaft in Wiirz- 
nig. Bd. TH, 1852, S. 214. — Sitzungsberichte der piysical.-medicinischen 
Gesellschaft in Wiirzburg fiir IS64—65, Nr. SL in der Wiirzburger medi- 
cinischen Zeitschrift, Bd. VII, 1866. 

®) Virchow: Loe, cit. Verhandlungen der Gesellschaft fiir Ge- 

wtshtilfe in Berlin, 31. Jahre. 184s, 
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Untersuchung des wiasserigen Extractes aus den Schild- 


driisen des Rinds und des Menschen. 


a) Zum Zweeke der Untersuchung nalim ich zwei Driisen 

(alles unten Angegebene wurde abwechselnd an den 

Schilddrtisen des Menschen, wie an denen des Rindes 

ausgeftihrt), reinigte sie sorgfiltig vom Bindegewebe, 

wusch sie aus, zerschnitt sie in mdéclichst kleine Stiicke 

und extrahirte sie mehrimals iit) destillirtem Wasser, 

woraul ich einen wasserigen Extract neutraler Reaction 

mit rothlicher Farbune erhielt. Bei Zusatz von Essie- 

| siiure zu einer geringen Menge dieses Extractes  erhicl 

' ich einen starken Niederschlag, der in einem Ueberseluss 

von Essigsiure sich vollkommen l6ste; daraus liess sich 

folvern, dass hier auch nicht die geringte Spur von 

Mucin vorlag. Was die tibrigen Eigenschalten dieses 

Wiisserigen) Extractes betrifft, so bot es alle) gewoélhn- 

lichen) Reactionen aul die Eiweissstoffe (1. 2. 3. 4.5. 

6.7. Handbuch der physiolog.- und patholog.-chemiseli 
Analyse von [Tloppe-Seyler, Berlin 1875). 


4) Nachdem ‘/s des ganzen Wasserextractes mit 20 Theiler 
destillirten Wassers verdtinnt, begann ich COz durch- 
zideiten und erhielt so eine starke Trtibung, welche. sich 
bet geringem Zusatz von Essigsiure kaum veriinderte, 


ras 


- 


Die anderen */s des wiisserigen Extractes von neutraler 
Reaction gaben, gekocht, einen ziemlich bedeutenden, 
fenflockigen Ntederschlag, doch blieb die Reaction neutral ; 
nachdem ich alsdann zu dieser geronnenen Fliissigkeil, 
nach Filtration, etwas Essigsiure zugesetzt, erhielt ich 
berms einen starken, flockigen Niederschlag, der bet 
weiterem Zusatz von Essigsiiure sich aufléste. Aller 
Wahrscheintichkeit naeh war die zweite Fallung durch 
die Alkalialbuminate bedingt, die sich bereits wilhrend 
des WKochens bein Vorhandensein von Alkali gebilde! 
hatten. Die von dem ersten und zweiten Niederschlag 


abliltrirte Flissigkeit’ gab beim Kochen keine Fiaillung 
; mehr. 
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Eine grosse Menge wiisserigen Extractes, welcher auf 
die oben angegebene Weise aus vielen Sehilddrtisen 
eewonnen war, kochte ich, setzte ihr etwas Essigsdiure 
zu und filtrirte sie. Alsdann wurde sie dureh neutrales 
und basisches essigsaures Blet gefaillt, der Niederschlag 
abfiltrirt und die dureh Stile von Blet befreite Fliissig- 
keit auf kleines Volumen cingedamptt. Von dieser Fltis- 
sigkeit nahm ich ein geringes Quantum und setzte Nitro- 
prussidnatrium, sowie clwas Natronlauge zu; es zeigte 
sich darauf ein reicher Gehalt an Kreatinin, da die 
Fliissigkeit eine intensive, dunkelrothe Farbung annahm., 
Die ganze Ubrig bletbende Masse situerte ich mit 10 bis 
15 Tropfen Salzsiure an, schiittelte sie 2mal — jedes- 
mal mit 200 ce. Aether — um und sehied mit) Hilfe 
des Scheidetrichters nachher den Acther ab. 

Aut diese Weise wurde erhalten: 

1) Kine Fliissigkeit, die Guanin, Nanthin und Tlypo- 

xanthin (b?), und 
2) eine Aetherl6sung, die Milchsiure cnthalten konnte 
AD"). 

Die erste so gewonnene Fliissigkeit von braiunticher 
Firbung wurde mit Ag NOs und NHs gefillt, der Nieder- 
schlag filtrirt und mit NHs gewaschen. Das Filter sammit 
dem Niederschlae zerkleinerte ich in Wasser und liess 
den Ueberschuss an Nils auf einem Wasserbade ent- 
welchen, alsdann Stile durchstreichen, fillrirte hierauf die 
Kliissi¢keit und dampfte das Filtrat ab. Was tbrig 
blieb, wurde in Nils aufgel6st, wobei sich fast Alles mut 
Ausnahme eines seliv geringen Riickstandes léste. 
Diesen Riiekstand, welcher Guanin sein konnte, erwirmte 
ich auf einem Uhretase mil einem Zusatz von Salpeter- 
siure auf einem Wasserbade und setzte nach der Ab- 
dampfung KOH za. Terbei zeigte sich durchaus keine 
rOthtiche Farbung, also war hier kein Guanin vorhanden, 
Die Ammoniaklé6sung erwirmte ich mit) Zusatz von 
NHOs von dem = diblichen spee. Gew. (1,1) und ftigte 
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salpetersauren Harnstoff hinza; nachdem diese Fltissig- 
keit’ filtrirt und alsdann Ag NOs hinzugesetzt war, erhiel| 
ich einen Niederschlag, welcher abfiltrirt wurde. Auf 
diese Weise war ein Niederschlag (2,) und ein Filtrat (2),) 


eewonnen, 


Nachdem dieser Niederschlag vorlinfig zugleich mit) dem 
Milter im = Wasser zerkleinert, behandelte ich ihn mit 
Sil2 und filtvirte die so entstandene Fltissigkeit. Das 
Miltrat wurde abgedampft und auf’s Neue in NHIs auf- 
eelOst, Es lOste sich fast Alles bis auf einen sehr unbe- 
deutenden Raickstand auf, 

Kinen Theil dieses Raickstandes léste ich in Salzsiure 
und verdampfte die Lésung, léste den Riickstand sodaun 
wieder in HCl und setzte Picrinsiure hinzu,  Dabei 
zeigte sich keine Krystallbildung, Den Rest des Liick- 
standes erhitzte ich nach Zusatz von NHOs auf einen 
Uhrelase auf dem Wasserbade und setzte bei der 
Krwirmung KOE hinzu. Es zeigte sich keine réthliche 
irbung. Die beiden letzten Reactionen sprechen deut- 
lich ftir das Nichtvorhandensein von Guanin., 

Die Ammontakl6sung dampfte ich ab und erhielt im 
Riickstand eine ganz bedeutende Menge Hypoxanthin. 


Z7u dem bereits gewonnenen Filtrat setzte ich Nits wad 
erluelt so cinen bedeutenden Niederschlag, welcher aber- 
mals abfiltrirt und mit dem Filter im Wasser zerkleiner! 
wurde; nachdem ich durch diese Flussigkeit Site hatte 
streichen lassen, filtrirte ich sie und dampfte das Filtra 
ab. Zui einem Theile des Ritickstandes wurde NILOs 
zugesetzt, die Fltissigkeit abgedampft und KOT hinzu- 
vesetzl; es ergab sich eine intensiv rothe Fiérbune; 


also Nanthin. 


Uneeliihr 400 ce, Aetherextract goss ich in ein Becher- 
elas und liess den Acther entweichen; den Riiekstand 


l6ste ich in’ Wasser, kochte ihn alsdann mit) kolidlen- 


saurem Zink und filtvrirte den Ueberscehuss an Zink. 
Das klare Filtrat} wurde mit Slile gefallt, die Pidlune 








abfiltrirt, sodann das Filtrat abgedampft und der Riick- 
stand in Wasser gelést. Diese Lésung extrahirte ich 
wiederum mit Aether, dampfte den atherischen Extract 
ab und kochte ihn hierauf mit Stieken kohlensauren 
Kalkes; diese L6sung wurde filtrirt und wiederum abge- 
dampft. Unter dem Mikroskop  zeigten sich deutlich 
Krystalle von para-milehsaurem Kalk. 


Untersuchung des dureh 10proc. Kochsalzlosung aus den 
Schilddriisen des Menschen und des Rinds gewonnenen 
Extractes. 


Beiderlei Driisen reinigte ich von Fett, Bindegewebe 
uid Gefiissen, zerschnitt) sie in kleine Sttiicke und extrahirte 
sie 4—Gimal mit destillirtem Wasser so lange, bis die ablau- 
fende EFliissigkeit, soweit es modglich war, farblos wurde, 

Sodann extrahirte ich die auf diese Weise bearbeiteten 
Diiisen mit LOproe. ClNa-Lésung, vleichfalls za wiederholten 
Malen. Nach Filtrirung dieses Extractes erhielt ich cine klare 

a Iiissigkeit mit einem Jeichten Anflue rothlicher Farbung 
a wid neutraler Reaction; bet Zusatz von Essiegsiiure gab sie 
ebenfalls einen Niederschlag, der tm Ueberschuss l6slich war 
und alle den Proteimsubstanzen eigenen Reactionen an sich 
halle (1. 2. 3. 4.5. 6. 7. Handbuch der physiologisch- und 
paithologisch-chemischen Analyse von Iloppe-Seyler, 
Dern 1875). 

Ktwa LOO cc. dieses Extractes sittigte ich mit MgSO. 
ind fillrirte die Masse nach erfoleter Sattigung. Das Filtral 
zeizte beim Kochen eine ganz unbedeutende Triibung. 

Darauf stellte ich an emem kleinen Quantum die Tem- 
peratur der Gerinnung fest. Sie betrug 57° C.: doch bet 
i : dieser Temperatur begann erst die Gerinnung, welche allmah- 
: Heh und stetig zunahne und immer deutlicher hervortrat. 
(bei 56°C. erfolgte keine Veriinderung mehr.) Teh nahi 
sodann eine erosse Menge der Fliissigkeit und stellte einige 
hohe Prismen von Steinsalz vertical hinein. Nach S Stunder 
hatte sich ein starker, flockiger Niederschlag eebildet, weleher 





abliltrirt und méglichst selinell untersucht wurde: Er loéste 
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sich in emer schwachen L6sung von Cl Na und in Essigsiiure, 
Daneben J6ste ich die Flocken in destillirtem Wasser: da 


nun die gefilllen Flocken selbst ClNa enthielten, so war 
es micht eine Lésung ino reinem Wasser, sondern in’ einer 
schwachen kKochsalzl6sung. In das reine Filtrat) stelite jeh 
ein Prisma von ClNa hinein und erluelt um das) Prisma 
einen Niedersehlag. Dasselbe erhtelt ich durch Zusatz von 
Kssigsiiure mit Ferrocyankalium. Beim Kochen des urserting- 
lichen Fillrates, welehes von dem = dureh ClNa gewonnenen 
Niedersehlag abfiltrirt war, ergab sich eine starke Fallune 
von Proteimstotfen, 

Kinen Theil des mit 10 proce. Cl Na-Losung rewonhhnenen 
Extractes fallte ich, ohne ihn za verdtinnen mit Essigsiure, 
Diesen Niedersehlag wuseh ich mit) destillirtem Wasser und 
suchte ihm sofort in destillintem Wasser, sowie in) einer 
Sproc. Cl Na-Lésung zu lésen. Weder in der einen, noch in 
der anderen Lésune gab Essigsiiure allem, ebensowenlg wie 
Mssiesiiure mit Ferrocyankalitm, oder ein Prisma von Cl Na 
in die Fliissigkeit) gestellt, iIngend welchen Miederschlag. Dies 
eveschith alsbald nach Gewinnung dieses Niederschlages, und, 
was die Hauptsache ist, nachdem er nar sehr kurze Zeit im 
Wasser und Sproc. Losung von ClNa gelegen hatte.  Dattir 
loste sich derselbe Niederschlag sehr leicht inp Naz COs, KOT, 
Iessigsiinre oder schwacher Salzsiure. Nachdem = ich jedoch 
diesen Niederschlag Tingere Zeit den Wirkungen des Wassers 
oder Sproe, ClNa-Lésung ausgesetzt, fand ich bei Unter- 
suchune des Filtrats am niichsten Tage Folgendes: Das 
Kiltrat der Losung dieses Niederschlages in destillirtem Wasser 
eab beim Kochen keine Verinderuneg, beim Kochen mit Essie- 
siiure eine inerkliche Trtibung, bei Zusatz von Essigsiure 
lein ebenfalls eine Trithung; das Prisma von ClNa, wie es 
schien, eine leichte Triibung. Das Filtrat der Losung des- 
selben Niederschlages in 5 proc. Cl Na-Losung ergab dasselbe, 
nur dass das Stetnsalzprisma, wie es schien, eine grossere 
Tribung aufwies, 

Ferner verdtinnte ich einen Theil des ursprtinglichen 


Mxtractes mit) zwei Volumen Wasser und fallte ili mit Essig- 








siure. Nach Verlaut von 24 Stunden J6ste itch diesen Nieder- 
chiag, sofort nachdem er abfillvirt war, in destillirtem Wasser 
uid in oproc. ClNa-Lésung. Die Resultate waren folgende: 
Has Filtrat der L6sung dieses Niederschlages in destillirtem 
Wasser gab beim Kochen keine Verinderung, beim Kochen 
mit Essigsiure eine merkliche Traibung, bei Zusatz von Essig- 
siure allein, einen Anflug von TPritbune: das Steinsalzprisma 
val keine Veriinderune, 

Das Filtvat der Losing desselben Niederschlages in 
proc, ClNa-Loésung gab beim Whochen keime Veranderung ; 
Issigsiure allein, Wie auch das Kochen mit Essigsiure brachten 
cine Trtibung hervor, desgleichen das Stetnsalzprisma. Dabei 
blieb ich nicht stehen, sondern setzte diesen Niederschlag 
wihrend 24 Stunden den Wirkungen des Wassers und einer 
Sproc. ClNa-Lésung aus. Die Resultate waren folgende: 

Das Fillvat der L6sune dieses Niederschlages in destil- 
intent Wasser gab bein hKochen keine Verainderung, beim 
Kochen mit Essiesiiure eime ziemlich bedeutende Tribung; 
bei Zusatz von Essiesiinre ailein eine Tritbung; das ClNa- 
Prisma, wie es schien, eine Tribune. Das Filtrat der Losune 


# 

desselbon Niederschlages in 5 proc, Cl Na-Lésung ergab gleich- 
falls die letzfgenannten Resultate. Da ich die Eigenschaften 
eines noch. frischeren Niederschlages kennen lernen wollte, 
fiitvirte ich ihn nach 12 Stunden ab und l6ste thn gleich 
nach dem Fillviren in’ Wasser und in) oproc. ClNa-Lésung 
au. Daraus ereab sich Foleendes: Das Filtrat der L6sune 
dieses Niederschlages in destillirtem Wasser zeigte beim 
Kochen keinerlet Verainderung, beim Kochen mit) Essigsiure 
Wwies es eine ziemlich merkliche Triibung auf, bei Zusatz 
von Essigsiure allein, einen Anflug von Tribune; das ClNa- 

" Prisma gab keine Verinderung, 
Das Filtrat der Losung dieses Miederschlages in 5 proe, 
C)Na-Losune gab beim Kochen keine Veranderung, beim 
E hochen mit Essigsiture eine merkliche Trtibung, bet Zusatz 


von Eessigsiiure cine leichte Trtibung; das ClNa-Prisma gleich- 


as eine Tribune. Nachdem ich alsdann diesen Nieder- 
schlag den Wirkungen des Wassers und der o proc. ClNa- 
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Losune Kingere Zeit ausgesetzt hatte, erziclle ich foleende 
hesultate : 


Das Filtrat der L6sune dieses Niederschlages in destil- 
lirtem Wasser gab beim Whochen keine Verinderung, bein 
kKochen mit Essivsiure eine ziemlich merkliche Tribune, bei 
Z7usatz von Essievsiiure allein, eine Tribune; das Cl Na-Prisma 
keine Tribung. Das Filtrat des L6sung dieses Niederschlages 
in OSproe, ClNa-L6sung gab beim hKochen keine Verainderune, 
beim Kochen iit) Essigsiure eine bedeutende Triibung, bei 
“7usatz von Essigsiiure allein, cine Tribune: das Cl Na-Prisima 
keine Verdinderung, oder jedenfalls eine tiberaus sehwache 
und kaum merkliche Tribune, 


Jeder der zuletzt untersuchten Miederschtige, wie auch 
der zuerst angeftihrte, war leicht in CNaz Os, KOH, Essig- 
<fiure oder in schwacher Salzs‘iure l6slich. 


Hieraus erhellf dann, dass der betreffende Niederschiag 
sehr schwer in Wasser lOslich ist: um dieses Fakttun recht 
evident constatiren zu kOnnen, muss man ilin lange Zeit den 
Wirkuneven des Wassers aussetzen. Seine Léslichkeit in 
Wasser wird nur dureh Kochen bet Zusatz von Essigsiiure 
evident, oder in geringerem Grade bet blossem Zusatz von 
Kssigsiure, Weder das Kochen an sich, noch die Emwirkuneg 
des Prisma’s von €l Na constatiren diese Loslichkeit. 


In Sproc. L6sung von ClNa ist seine Loslichkeit eben- 
falls gering, und es bedarf zum evidenten Nachweise dieser 
Bigenschatt gleichfalls einer Kingeren Einwirkung der genannten 
Losune. Seine Loslichkeit in dieser L6sune wird durch kKochen 
mil Essigsiure constatirt, weniger deutlich nach Zusatz von 
ssigsiiure und durch die Kinwirkune des ClNa-Prisina (dureh 
das letztere im allergeringsten Grade). Das NKochen  allein 
vermae die Léslichkett ear nicht za konstatiren. Walhrend 
dieser Niederschlag in Wasser und 5 proc. Cl Na-Lésung selu 
schwer léslich ist, l6st er sich leicht in KOH, Nag COs, weniget 


leicht in Essigsiiure oder schwacher Salzsiiure. 
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Untersuchung des aus den Schilddriisen des Menschen und 
des Rindes mit KOH-Losung (1 pro 1000) gewonnenen 


Extractes. 

Dieser Extract wurde ebenso wie der vorive bereitet, 
edoch mit dem Untersehiede, dass ich nach Extrahirung der 
Schilddrtiven des Menschen und des Rindes mit destillirtem 
Wasser, sie mit KOH-Lé6sung (1 pro LOOO) zu extrahiren 
heoann. Zui diesem Zweck evoss ich auf die Drtisen etwas 
von dieser L6sung und liess sie nach wiederholtei Schititteln 
in der Wiilte stehen. Alsdann filtrirte ich die Fltissiekeit und 
crhiell ein helles, leicht ger6thetes Fillrat, von schwach alka- 
ischer Reaction. Sein Verhalten zu Essiesiure und zu den 
eowOhnlichen Reagentien anf die Eiweis=stoffe war das gleiche, 
wie bet der vorigen Fliissigkeit. Einen Theil der Flissigkeit 

le ich omit einem ClNa-Prisma, und nachdem = so- ein 
Hlockiger Niederschlag erhalten, untersuchte ich denselben 
wh Verlauf yon 24 Stunden. Ich fillvirte den Niedersehlag 
» und léste ihn zugleich mit) einem “Theil seiner Mutter- 
hive inp Wasser, doh. thatsichtich nicht in Wasser, sondern 
in elner schwachen Cl Na-L6sune, Auf diese Weise erhiell 
ich zwei Filtrate: eines, welches gewonnen war durch Abtil- 
triren des flockigen, durch das ClNa-Prisma gefaliten Nieder- 
<lilages und em ziweites, welches nach Lésung des flockigen 
Viederschlages in destillirtem Wasser bereitet worden war. 

Das erste Filtrat zeigte beim Kochen eine ziemlich be- 
deuftende Tribune. Das zweite Filtrat ergab beim Kochen 
keine Verdinderung, bei blossem Zusatz von Essigsiure eine 
bedeuntende Triibung, beim Kochen mil’ Essigsiiure eine starke 
Tribune; das ClNa-Prisma cine ziemlich starke Trtibung. 

: Diezen flockigen Niederschlag liess ich 24 Stunden im 
- Wasser und filtrirte ihn dann ab. Resultate: 
3 Beim Kochen keine Verainderung, bet blossem = Zusatz 
: von Essigsiiure, sowie beim WKochen mil Essigsiure starke 
q Triubung, desgleichen durch Einwirkung des ClNa-Prisma’s, 


Den anderen Theil des Extractes fallte ich mit Essig- 
ire und. filtrirte den weissen, flockigen Miedersehlag ab, 


vuseh sodann diesen mit Wasser aus und untersuchte seine 
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Reactionen. Bei baldiger Untersuchung nach der Fathine 
und hauptsiehlich nach kurzer Eimwirkung der lésenden 
Hliissigkeiten auf diesen Niederschlag, waren seine Reactionen 
dieselben, wie die, welche wir friher unter den eleichen 


Jedingungen an dem Niederschlage constatirt hatten, der auf 


dieselbe Weise aus dem durch 10 proce, ClNa-Loésung erziclten 
Extract gewonnen war, d. he Unléslichkeit’ in’ Wasser und 
schwacher Sproe. ClNa-Lésung und Loéshchkeit in’ KOT, 
Kssigsiiure, Naz COs und schwacher PPCl-Lésung. Man brauchte 
aber auch hier den Niedersehlag nur Vingere Zeit der Ein- 
Wirkune des Wassers und Sproc. Cl Na-Lésune auszusetzen, 
Wn ein einigermassen veraindertes Bild zu erhalten. 

Das Fillrat, welcehes nach Verlauf von 12 Stunden aus 
dev LOsung dieses Niederscllages in Wasser gewonnen wurde, 


zeivete bein Kochen keine Veranderuny, bei Zusatz von Essiv- 


sfinre eine deichte) Tribune, beim Kochen mit Essiesinre 


ebenfalls cine nicht sehr bedeutende Tribung, bei Anwendung 


des C] Na-Prisma’s keine Verinderung., Das Filtrat, wie es 
nach Verlauf von 12 Stunden aus der L6sung dieses Nieder- 
schlages in Sproc. ClNa-Losung gewonnen wurde, zeigte: 
beim Kochen keine Verainderung, bet Zusatz von Essiesiiure 
eine ziemlich merkliche Tribune, beim Kochen mit) Essie¢- 
siiure cine noeh deutlichere Tribune, bet Hinwirkune des 
(I Na-Prisma’s eine tiberaus unbedeutende Tribune, 

Nun liess ich den Nrederschlag noch 24 Stunden unter 
der Einwirkune des Wassers und 5S proc. Cl Na-LGsung. Das 
Miltrat) dieses Niederschlages nach 24stiindiger Eimwirkune 
des Wassers wies beim Kochen keine Verainderung auf, bei 
7usalz von Essigsiiuve cine merkliche Trtibung, beim Kochen 
mit Essiesfinre eine Tribune. bei Anwendung des Cl Na- 
Prisina’s hingegen keine Verfinderune, 

Das Filtrat desselben Niederschlages nach 24 sttindiger 
Kinwirkung von Sproc, ClNa-Lésung ergab: beim Kochen 
keine Verinderung, bet Zusatz von Essigsiiure starke Triibung, 
beim WKochen mit Essiesinre starke Tribung, bei Behandlung 
mit dem Cl Na-Prisma ganz unbedeutende Tribune, Tleraus 


ist ersichtlich, dass dieser Niederschlig in) seinen Eigen- 
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cchaflen vollig identisch ist mit dem in gleicher Weise durch 
1) proe, ({) Na-L6sung eewonnenen. 

Dasselbe Resultat ergab ein Niederschlag, welcher bet 
einer zWweiten, nachtriglchen Extrahirung der Schilddrtisen 
durch KOT-L6sung (1 pro 1000) erziclt wurde. Dieselben 
Resultate ergab auch die Untersuchune des durch KOW- 
Losung (1 pro 1000) aus den Schilddrtisen des Menschen 
und des Rindes gewonnenen Extractes, wenn diese Driisen 


guvor schon mit LOproc., KochsalzlOsung extrahirt waren, 


Untersuchung der Schilddruisen, nach vorhergegangener 
Extrahirung mit KOH-Losung (1 pro 1000). 





Nachdem ich die Drtiisen mit KOH-Losung (1 pro L000) 
extrahirt hatte, wusch ich sie zu wiederholten Malen = stark 
mit destillirtem Wasser aus, bis bet Verdamptune des abfll- 
trirten Wassers in der Schale ein sehr unbedeutender Nieder- 
chlag tibrig blieb.  Darauf wurden diese Ritickstinde in 
aver GlasrOéhren eingeschmolzen und bis auf 120° Co Ciicht 
hOher) im Oelbade erhitazl. Beides geschah mit den Drtisen 





" des Rindes, wie mit denen des Menschen. Darauf fand ich 
] beim Oeffnen der Roéhren am folgenden Tage viel Fett und 
eine klare Fltissigkeit) in) denselben, sowie ganz am Boden 
F Reste vom Gewebe. Nach Extrabirune des Inhaltes der 
- Rohren fillvirte ich die Gewebereste ab, entfernte das Fett, 
| nachdem es sich abgektihlt hatte und dampfte das Filtrat 
; ab: es ergab sich eine ziemlich bedeutende Quantitit Lei, 
: Alsdann wusech ich den Riiekstand auf dem) Filter mit 
4 Aether und Alkohol, schmolz dieses Residuum wieder in 
: einer Glasr6hre ein und erhitzte es bis auf 120° CC. Dann 


Halim ich dem Inhalt der Rohre dieselbe Operation vor, d.h. 
filtrirte und dampfte ihn ab und erlielt’ wieder etwas Letn 
als Riickstand. Der oben erwiihnte Riekstand der Glas- 
rOhire Destand hauptsichlich aus elastischen Pasern, Die oben 
drvet erwihnten Substanzen, von denen die erste gefallt 
Wird. bei Zusatz von Essigsiure zu dem verdtinnuten, mit 
Kochsalzlésune gewonnenen Extract, die zweite bet dem- 
hen Zusatz zu dem amit) KOH-LGsune (1 pro L000) ge- 
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wonnenen Extract, die dritte bet demselben Zusatz zu dei) 


durch wiederholte Extrahirung mit KOH-Lésung (1 pro 1000) 
gewonnenen Extract, und deren Eigenschaften wir nach Moév- 
lichkeit in der vorliegenden Analyse zu bestimmen  versuch! 
haben, wollen wir vorliufig der Kiirze wegen Thyreoprotin 
nennen, 


Methode der Gewinnung von Thyreoprotin aus den Schild- 
driisen des Menschen und des Rindes. 


Beiderlet Driisen wurden vom Fett, vom Bindegewebe 
und den Geffissen vereinigl, alsdann in kleine Sticke zer- 
schnitten und 4—6inal extrahirt mit destillirtem Wasser, so 
lange, bis das Wasser nach Moéglichkeit farblos wurde. 

Alsdann wurden die so extrahirten Drtiisen mit LO proce. 
(I Na-Losung ausvezoven, ebenfalls) zu wiederholten Maten, 
Dieses Extract wurde filtrirt, mit dem = doppelten Volumen 
Wasser verdtinnt und durch Essigsiiure eefillt. 

Derso entstandene Niederschlag wurde durch Decantiven 
eewuschen, dann filtrirt und auffs Neue mit destillirten: Wasser 
eewaschen: dieser Niederschlag stellte das erste Thyreo- 
protin dar. 

Darauf wurden die so extrahirten Driisen mit) ciner 
KO-L6sung (1 pro 1000) extrahirt; dabei wurden die Driisen 
vorliutig durch Auspressen nach Mégtichkeit’ vom ClNa ge- 
reinigt und, mit einer KOH-L6sune gemischt, blieben sie bet 
Offerem Schiitteln 2% Stunden in’ der Kiilte stehen.  Daraut 
wurde diese Flissigkeit filtvirt und wieder mit) Esstgsiiure 
vefillt, Es ergab sich ein volumindser Niederschlag. der 
ebenso wie der frtihere behandelt wurde. Dieser Niederschilag 
stellte das zweite Thyreoprotin dar. 

Mndlich liess ich die Driisen uater denselben Bedingungen 
nochimals in NKOH-Lésung digeriren und erhielt’ auf dieselbe 
Weise cinen volumindsen Niederschiag, Dieser letzte Nieder- 
schlag stellte das dritte Thyreoprotin dar. 

Alle diese Niederschlige wurden nach Auswaschune 
mit destillirtem Wasser in SOproc, Spiritus gelegt. Die 


weitere Behandlung bestand in Folgendem: Jeder dieser Nteder- 
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nT sore faltiv 





gvesondert Morser nit SO proc, 


Spiritus zerriebens tndem ich dann nochimehr 80 proc, Spiritus 


1 = - ° 
hiige wurde 





ixetzte, leote ich Alles in einen vrossen Ballon, schitittelte 






Masse sorefaltig, und erhitzte sie bis auf 60° C.; dies 





iederholte ich 3—4inal, bis der verdampfte Spiritus keinen 






Riickstand tibrig liess. Nachdem der zugesetzte Spiritus ab- 






sovossen, Wurde dieser Riuickstand 3—4imal mit Aether aus- 






eowaschen, bis auch der Aether beim Verdampfen keinen 





Piickstand zurtickless, Nachem ich nach Moéelichkeit) den 






Nether abgegossen, legte ich den Riiekstand auf das Fillrum 
wid wusch sofort mit absolutem Alkohol aus. Darauf wurde 





dieser Niederschlag in’ den Recipienten der Luftpumpe tiber 





h, 


Sciwefelsiure gebracht, wo er 3—4 Tage liegen blieb. Im 





Verlauf dieser Zeit zerkleinerte teh thn allmilig und pulve- 





cisirte ihn schitesslich vollkonmmen. Alsdann wurden. zum 






Zweoeke der Elementaranalyse, die Substanzen vorliutig bei 





oO’ (, gut getrocknet und daranf bei 120° C. bis zum econ- 






<tanten Gewicht. 
Die Bestimmung des Aschengehaltes, der Verlust an 





Gowicht beim Trocknen bet einer Temperatur von 100° €. 





iid 120° C., endlich die Elementaranalyse jeder dieser Sub- 





-tanzen ergaben folgende Zalhilen: 






Erstes Thyreoprotin beim Rind. 

1.365 

Asche 1.40 

1,40 
Gewichtsverlust bei 100° 2) 0.69" 
bei 120° 1.75 
I. IT, HT, Mittel. 
( 49,29 £9.40 40 40) £936 


























H O50 6.34 6.593 6.45 
N 16,01 16,08 16.04 
S 137 140 13x 
() . - PO dd 


Zweites Thyreoprotin beim Rind, 
Asche ° SY tae 0. 
Giewichtsverlust bei 100°, 052°, 


120". 1,24 







bel 
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an) 
Le 


I. IT, Mittel, 


¢ O30 50.10 90,20 
H 6,40 6.29 64 


N [O14 16.06 L610 

+4 _— L3t 

() — — PH .02 
Drittes Thyreoprotin beim Rind. 


Asche. 1,48°%o 
Gewichtsverlust bei 100°.) 0.65% 


« her 120" .. 1,32 

I. If, Miltel. 
+ 40 49.24 £9.27 
HH 6,37 6,22 6,29 
N 16.75 16.6] 16.68 

14 _- 1.40 
() ae POO 


Erstes Thyreoprotin beim Menschen. 
Asche P 1700 


Gewichtsverlust bei 100°.) O77°% 0. 


« bei 220°. 1,65 
I. I. Mittel. 
( ADAG 19.60 AY 23 
i O24 6.365 6.20 
15.90 — 15.90) 
1.38 --- 1.58 
() — _- YDOND 


Zweites Thyreoprotin beim Menschen. 
Asche. 1,28%o. 
Glewichtsverlust bei 100°. 0.71%. 

hei 120°.) 1,45 « 


[. if. Mittel. 


> 50.35 NO PO DO .27 
Hf 642 62 6,47 
N 15.80 15.80 
1.35 — 1.35 


() — POLL 


Drittes Thyreoprotin beim Menschen, 
Asche. 1,570. 
Gewichtsverlust bei 100°. O98 /o 


pei 120". Lat 

















:. Mittel, 
C 49,20 19.10 AOD 


th 50) 












16.08 


Loe 







Zur bequemeren Uebersicit des Mittels aus den gege- 





benen Zahlen, welche bei der Elementaranalyse erhalten 






wurden, will ich die Durchsehnittszahlen in einer besonderen 





Tabelle eruppiren, 














Drittes Thyreo- 





Erstes Thyreoprotin |) Zweites Thyreo- 
beim protin beim protin. beim 
















Menschen. Rind. Menschen. | Rind. 





Menschen. Rind, 















(: a £9.53 49.36 50,27 50,20 AOS 49,27 
6,47 5b 6.4 6.29 
16.04 L>.80 16.10 16.68 
1.38 Lao Loe 13 1.40 


) acs 26S 26,77 YH 11 95.08 YH 33 POG 









16.68 






























Kin fltiehtiger Blick auf diese Tabelle gentigt schon, 
un zu zeigen, dass die von air untersuchten Thyreoprotine 






in ihrer chemischen Zusammensetzung nicht mit) eimander 





identisch sind, wie ich es im Anfange meiner Untersuchung 






vorausgesetzt hatte, ausgehend von dem mir bereits bekannten 






‘linlichen Verhalten der gefundenen Substanzen zu denselben 
Reactionen, Dagegen Hisst sich leicht ersehen, dass die auf 








vleiche Weise aus den Schilddriisen des Menschen dargestellten 





Thyreoprotine denen des Rindes vollig identisch sind. Ob 





wir demnaech in der oben angegebenen Weise die Schild- 





drtisen des Menschen oder die des Rindes behandeln, wir 





erhalten unterschiedslos drei Thyreoprotine, welche sich von 
einander unterscheiden. Betrachten wir die Tabelle genauer, 






<0 sehen wir, dass der erwiihnte Untersehied nicht) selir 
bedeutend ist. Der Gehalt an db und S ist) durehaus der 
vleiche bei allen drei Thyreoprotinen, Der Tauptuntersehied 
besteht in dem Gehall an Go und N. 

Das zweite Thyreoprotin unterscheidet sich erheblich 






von dem zwei anderen durch seinen hoheren Gehalt an ©, 
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Withrend das erste und dritte einander sehr nahe stehen und 
sich nur dadureh unterscheiden, dass das dritte mehr N ent- 
hilt; hier erreicht der N-Gehalt seinen héchsten Grad. 

Behalten wir die qualitative Charakteristik unserer 
Thyreoprotine im Auge und vergleichen thre procentige 
Z7usaminensetzung mit derjenigen der Eiweisskérper, so wird 
kein’ Aweifel dartiber aufkommen koOnnen, dass beiderlet 
Substaunzen einander nahe stehen. Leider konnte jieh aus 
Mangel an Zeit eine Reihe von Versuchen in Bezug auf ihre 
Spaltungsprodukte, durch welche allen eine Aufklérung tiber 
ihr Verhalten zu den Eiweisskérpern in gentigendem Masse 
héitte erzielt werden k6nnen, nieht mehr vornehmen. — Ich 
musste mich damit begntigen, das Faktum zu konstatiren, 
dass die gefundenen Thyreoprotine beim Kochen in 1% 
Schwefelsiurel6sung keine Substanz ergeben, welche alka- 
lische Kupferoxydlésung reducirt. 

Trotzdem wage ich die Vermuthune, dass aller Wahr- 
scheinlichkeit) nach die) gefundenen Thyreoprotine zu der 
Gruppe der Proteide gehéren, oder um mich noch vorsich- 
liver auszudrticken, dass sie zusiumimengesetzte Korper sind, 
welehe aus einem der Eiweissstoffe in chemischer Verbinduneg 
mit anderen organischen Stoffen bestehen. Dank diesem 
eleichen, in allen drei Thyreoprotinen auftretenden Kiweiss- 
stoffe ergibt sieh denn auch dieselbe qualitative Charakte- 
vistik ftir alle drei Thyreoprotine. 

Dagegen wird durch das Vorhandensein der anderen 
organischen Stoffe, welche auf die qualitative Charakteristik 
unserer Thyreoprotine keinen wesentlichen Einfluss austiben, 
dev Untersehied zwischen der procentigen Zusammenselzune 
der Thyreoprotine und derjenigen der Kiweissstotfe erkliir- 
lich, niunlieh der veringe Gehalt an Kohlenstoff des ersten 
und dritten Thyreoprotins, der geringere H-Gehalt) aller drei 
Thyreoprotine und der verhilthissimiaissig hohere N-Gehalt 
des dritten TPhyreoprotins. 

Ks ist leicht moéelich, dass im vorliegenden Falle die 
beiden ersten Erscheinungen durch irgend einen organischen 


korper, weleher zur hohlenwasserstoffgruppe gehort, bedingt 
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yverden, Die dritte Erscheinung kénnte wahrscheinlicher- 
veise durch irgend welchen stickstoffhalligen Kérper hervor- 
eerufen sein, 


Alles zuletzt Vorgebrachte ist) zwar nur hypothetisch, 


aber mmerhin als Richtschnur ftir weitere Untersuchungen 
in dieser Frage anzusehen, 


Zum Schlusse meiner Arbeit erlaube ich mir Terrn 
Prof. Hloppe-Seyler fiir die Hilfe, die er mir wiihrend 
iieiner. Beschiftigune in seinem Laboratorium stets auf die 
freundlichste Weise hat) angedeihen Jassen, hier meinen 
inmigsten Dank auszusprechen, 








Ueber das Sauerstoffbediirfniss der Darmparasiten. 


Von 


G. Bunge. 


(Der Redaktion zugeganven am 24. Juli 1883), 


‘ Die Lehre, dass die Verwandtschaft des cingeathmeten 
Sauerstoffs zur aufgenommenen Nahrung die alleinige Quelle 
dev Jebendigen) Kraft) im ThierkGrper sei, ist bekauntlich 
durch neucre Forschungen wesentlich modificirt worden. 
Wir wissen jetzt, dass die Nahrungsstoffe vor ihrer Oxydation 
einer Spaltung unterlegen mitissen und dass bereits bei dieser 
Spaltung ein Theil der ait} der Nahrung eingeftihrten che- 
mischen Spannkriatte in lebendige Kraft) sich umesetzt. Die 
Verbrennungswiirme gewisser Spalfungsprodukte ist geringer 
als die der Nahrunesstoffe, aus denen sie hervorgingen., 
Wir wissen ferner aus den Versuchen flermaun’s, diss 
der) Muskel auch tin) sauerstofffreien Medien sich contrahirt, 
dass er dabei WKohlensiure abspaltet, aber keinen Sauerstoft 
cuilfnimml, Es ist’ daher schon mehrfach die Vermuthung 
ausgesprochen worden, dass die Quelle der Muskelkraft laupt- 
siichlich in’ den Spaltungsprozessen zu suchen sei und nicht 

: blos in den Oxydationsprozessen, 

Mit dieser Annahme stehen auch die Ergebnisse der 
vergleichenden Untersuchungen tiber das Sauerstoffbediirfniss 
der Repriisentanten aller Classen des Thierreiches im beste 
Minklange: Der Untersehicd in dem Sauerstotfbedtirfniss der 
verschiedenen Thierarten ist) ein sehr grosser; er scheint 
jedoch in keiner Beziehung zu stehen zu der von den Thieren 





eeleistelen Muskelarbeit — wohl aber zu der hKorperwarme, 


welche die) Thiere entwickeln, Ein Siiuegethier braueht 


on Akg Bagge 
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auf die KEinheit des Kérpergewichtes berechnet — 10 _ bis 
JVmal sovicl Sauerstoff als ein Kaltbliter. Ein Vogel braucht 
niehr Sauerstotf als ein Siiugethier. Ein kleines Thier dias 
bei relativ grésserer Kérperobertliche mehr Wirme abgibt — 
braucht mehr Sauerstotf als nah verwandte gréssere Thiere. 
Junge Thiere brauchen mele Sauerstoff als ausgewachsene 

iere derselben Species!) Ich weiss nicht, ob man be- 
liupten dart, dass die Kische weniger Muskelkraft entwickeln, 
als die Sadugethiere und Vogel; Thatsache aber ist es, dass 
der Sauerstoffverbrauch der Fische LO bis lOOmal geringer 
ist als der der Warmbliter. Es k6nnte hiernach scheinen, 
dass die Muskelkraft vorherrschend durch die Spaltung der 
Nahrung erzeugt wird, die Kérperwiirme vorherrschend durch 
die Oxydation. 

Wire diese Auffassung richtig, so miissten wir erwarten, 
dass dicjenigen Thiere, welche gar keine Ko6rperwirme zu 
eutwickeln brauchen, auch das gerineste Sauerstoffbedtirtniss 
liaben. Dieses ist der Fall bei den Entozoen der warm- 
bltitigen Thiere, welche stets in einer gleichmissig hoch 
tomperirten Umgebunge sich aufhalten, Von den Parasiten 
des Darmes wissen wir in der That, dass sie in einem nahezu 
sauerstofffreien Medium leben. In den Darmgasen sind bet 
den neuesten und. sorefiltigsten Analysen keine quantitativ 
bestunmobaren Sauerstoffmengen gefunden worden, Wir wissen, 
dass im Darminhalte energische Reduktionsprozesse verlaufen, 
dass bestiindig nascirender Wasserstoff in demselben auftritt, 
dass Sulfate zu Sulfiden, Eisenoxyd zu Oxydul reducirt werden. 


Ls kann daher die Sauerstoffmenge, welche die Darmpara- 


siten aufnelimen, nur eine sehr veringe sein. Es wire denkbar, 
dass sie an die Wandungen des Darmes sich anschmiegen, 
und den aus den Geweben der Darmwand = diffundirenden 
Sauerstoff aufhehmen, bevor er yon den reducirenden Sub- 
stanzen des Darminhaltes gebunden wird. Es wire aber 
wich denkbar, dass sie mit Spuren von Sauerstoff leben 
') Regnault und Reiset: Annalen der Chemie und Pharmacie 
1850, Bd LXXIIf, S. 257 u. ff. — J olyet et Regnard: Archives de 
Vhysiologie normale et pathologique. Série Il, T. IV, p. S84 if 1877. 
Zeitschrift fiir physivlogische Chemie VILL 1 
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oder Var Sanz oln ie Sauerst Off, Wie es VO COWISSEN Bacterien 
behauptet wird! Der Versuch musste entscheiden., 

leh owihlte zu meinen Versuchen den ime Dittnndarin 
der Katze lebenden Spulwurmn, Ascaris mystax, weil von 
den Darmparasiten, deren Verhalten ausserhalb des Wirthes 
ich bisher beobachtet habe, dieser der resistenzfibigste zu 
sein scheint. Es war mir ausserdem von besonderem tnter- 
esse, gerade an diesem Thiere. das Sauerstoffbedtirfiniss der 
Darinparasiten zu studiven, weil die be wegungen dieses 
Thieres sehr lebhaft sind, 

Auf untiberwindliche Sehwierigkeiten stiess tel bei dem 
Versuche ktinstliche Bedingungen herzustellen, unter denen 
das Leben der Ascariden ausserhalb thres Wirthes sich lingere 
Zeit ovlialten Hisst. ies scheint naéantich nicht moéelich, den- 
selben irgend welche Nahrung zu geben, weil ber der lohen 
Temperatur (38° C.) die Nahrungsstoffe sehr rasch sich zer- 
setzen und die Zersetzungsprodukte — oder die) Fauliiss- 
organismen — die Thiere t6dten. Bei gewohmnlicher Pem- 
peratur (15—20°C.) erstarren die Aseariden, kKOunen Anfanes 
durch Erwirmen wieder belebt werden, sind jedoch iach 
zwei bis drei Tagen todt. Bet Ko6rpertemperatur in Dtinn- 
darminhalt, in Blatsertam, in einer Losung von Etihnereiweiss 
und Traubenzucker lebten die Thiere nur ein bis drei Tage. 

Vielleicht wire es moéglich, durch Zusatz von Anti- 
seplicis. zur N&alilésung die Faulniss aufzuheben und das 
Leben der Thiere za verlingern. Zu diesem Zwecke wtrde 
sich vielleicht die Taurocholsiure empfehlen, welehe als nor- 
muder Bestundtheil des Darminhaltes den Parasiten nicht 
schidlich sein kann und nach den Versuchen von Maly und 
Kanieh «ein Desinfektionsmittel ist, dessen Wirkune in 
manchen Fiillen wenig hinter der der Salicylsiiure oder des 
Phenols) zurtickbleibt.')> Versuche in’ dieser Richtune habe 
ich noch nicht angestellt. 

Ain Hingsten lebten die Ascariden in einer verdtinnten 
Kochsalzlésung. Nach sehr zahtreichen Versuchen scheimt es 


') Sitzuoesberichte der Wiener Akademie der Wissenschatten Tss5, 
Bd. LNXXVIL Abth 3. Januar-Heft, 


— 





pare 












DI] 








rr. dass 1% NaCl die gtinstigste Concentration ist. In 


iil ¢ 





dieser L6ésung lebten die Thiere meist 7--10 Tave, einige 
i3--I4 Tage. In Lésungen, die O,5 oder 15° Nal ent- 
hiellen, lebten sie etwas ktirzere Zeit. In einer Lésung von 3°o 
Vail gingen sie schon im Laufe des ersten Tages zu Grunde. 
Noch etwas linger als in der einprocentigen hKochsalz- 
sung leblen sie in einer L6sung, die 1°’o NaCl und 0,1 °/o 
Vo COs enthielt. In einer L6sunge von L%o NaCl und 0.5% 
Vae GOs lebten die Wiirmer nar zwei Tage, in einer Lo6sung 

von 05° NaCl und 0,5°% NazCOs 1—4 Tage. 

Mit der L6sunge von L°%o NaGl und O,1°% Na COs sind 
alle foleenden Versuche tiber die Lebensdauer der Ascariden 
bei mdbelichst vollstindiger Sauerstoffentzichung  ausveftihert 

worden, 
Versuch I. 

Kin 10 em. langes und 12 ec. fassendes Reagenselas 
wird ungefihr zu 43 mit’ Quecksilber geftillt. Das Queck- 
silber wird ausgekocht, Sobald dasselbe ein wenig abgekuhtt 

ist, wird der oun Glase tibrige Rawin mit) der angegebenen 
Salzlésune geftilt. Auch diese Losung wird durch Auskochen 
von der absorbirten Luft mobelichst befreit. Sobald die LOsung 
aul KOrpertemperatur abeektihlt ist — dieses geschieht in ea. 
15 Minuten — werden ftinf Sptilwtrmer, welche dem Darn 
einer soeben getOdteten Katze cnthnommen sind, in das Reagens- 
elas gebracht. Darauf wird das Reagenselas sofort mit dem 
Daten geschlossen, umgekehrt, ino eine Quecksilberwanne 
eefaucht und in senkrechter Stellung fixirt. Das Glischen 
wird aufmerksam besichtigt: es ist auch nicht das kleinste 
Luftblischen hineingelangt. Die H6he der sperrenden Queck- 
sibersiule belragt innen und aussen am Glase, 3.6 em. Das 
Volumen der Salzlédsunge mit den Wiirmern zusammen be- 


—_ 


irigt 8.2 ce. Das Kérpergewicht der ftinf Wiirmer zus:animen 
belrdet O3885 er. Der ganze Apparat wird in einen Raum 
eestellt, in welchem die Temperatur zwischen 35 und 39° C, 
schiwankt. 

Die Beweeungen der Wiirmer waren sehr lebhaft: die 





10 em. langen Thiere schlingelten sieh durcheinander ; 
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bald rollten sie sich an der Oberfliche des Queeksilbers zu- 
stuntmen, bald streckten sie sich bis zum oberen Ende des 
Reagenzglases hinauf, bald schnellten sie sich durch eine 
plotzliche Streckbewegung enpor, die Obertliche des (ueck- 
silbers vollstiindig verlassend., Diese lebhatten Beweeunegen 
wurden oft stundenlang fast ununterbrochen fortgesetzt. Aim 
dritten Tage wurden die Bewegungen weniger lebhaft, am 
fiinften schon sehr trige; aber noch am Ende des fitiuten 
Tages waren sie deutlich wahrnehmbar. Am sechsten 
Tage wurden die Thiere todt gefunden. Sie wurden nun 
herausgenommen, zwischen Filtrirpapier abeetrocknet und 
rowoven., 

Die Menge des Sauerstoffs, welche die Thiere waiahrend 
der ftinf Tage hochstens verbraucht haben konnten, Misst 
sich leicht berechnen., Das Korpergewicht der ftint Wiiriner 
zusammen betrug nach otaigigem Hunger 0,385 er, mucs 
also zu Anfang des Versuches bedeutend hoéher gewesen sein. 
Nehmen wir als Durchschittswerth O,4 er. an. Der Absorp- 
tionscocfficient ftir Sauerstoff und Wasser bet Kérpertempe- 
ratur ist nicht bestimmt worden. Bei 20° C. nimmet nach 
Bunsen!) 1 ce. Wasser aus einer Atmosphire von reinem 
Sauerstoffe 0,02538 cc. Sauersloff auf, aus der atmosphiirischen 
Luft also Smal weniger = 0,005676 ce. O (aut 0° C. und 
760 nm, Quecksilberdruck berechnet). Die 8,2 cc. Fltissig- 
keil konnten also héchstens 8,2 >< 0,005676 = 0,04654 cc. 
Sauerstoff absorbirt haben. Soviel erbiellen also O,4 gr. der 
Wiirmer in ftinf Tagen, Daraus bereehnet sich der Sauer- 
stofiverbrauch ftir 1 gr. des KéOrpergewichtes und 24 Siunden 


€ 


auf 0,028 ce. Wie gering diese Menge ist, erkennt man 


sogleich, Wenn man sie mit dem Sauerstoffverbrauche anderer 


Thiere vergleicht. 

Sauerstoffverbrauch in 24 Stunden auf 1 er. 
des Kérpergewichtes in ce. auf O° CG, und 760 min. 
Quecksilberdruck berechnet:?) 

') Bunsen: Ueber das Gesetz der Gasabsorption. Annalen det 


Chemie und Pharmacie 1855, Bd. NCI, S. 24. 
*) Die Zahlenangabe fiber den Sauerstoffverbrauch des Menschen 
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Sperling 


Se sh ew eH & RH ,. Zas-3is 
Hund... : & ee oe 15,1—23,4 
Mensch 7,1 —10,7 
Frosch. wt tt 1,1-——1,8 
Rewenwarm. . . «6 1 ee | 
Schleie (Cypr. tinea) 1} 


Nal (Muriena anguilla). 2... 0,97—1,2 
Fidechse, tn Winterschlaf erstarrt O41. 

Der geringste Sauerstoffverbrauch, der bisher an Thieren 
hbeobachtel worden, ist der, welchen Regnault und Reiset 
rir die im Winterschlafe erstarrte Eidechse fanden. Der 
Suerstofiverbrauch der Ascariden nach der oben angestellten 
Berechnung ist noch smal geringer. Er ist 40—S80Omal 
eovinger als der eines Fisches oder Frosches und 1000 mal 
eeringer als der eines Hlundes. Die oben berechnele Zahl 
fir den Sauerstoffverbrauch der Ascariden ist aber viel zu 
hoch ausgefatlen und zwar aus einem zweifachen Grunde: 
orstens muss der Absorptionscoefficient fiir Sauerstoff und 
Wasser bet Kérpertemperitur weit miedriger sein als bei 
20° CG. und zweitens konnte die Salzlésung lange nicht die 
der KéOrpertemperatur entsprechende Menge Sauerstoff absor- 
birt haben tn der kurzen Zeit, welche die Abktihlung von 
der Siedhitze bis zur Kérperwarme erforderte. Die Abkthlung 
erfolete in ea. 15 Minuten. Die Sauerstoffaufnahme 
ler Aseariden ist also weit geringer als 0,02 ce. 
fir jedes Gramm in 24 Stunden. 

Man k6onte nur noch einwenden, dass aus dem Saner- 
-tolfverbrauche bei ungentigender Sauerstoffzufuhr kein Schluss 
sich ziehen lasse auf den Sauerstoffverbrauch unter normalen 
Verhiltnissen. Es wire denkbar, dass bei diesen Thieren der 
Siilerstoffverbrauch nach der Zufuhr sich richtet. Es wiire 
ferner’ denkbar, dass «die Thiere einen Vorrath an locker 


ist der Arbeit von Pettenkofer und Voit (Zeitschr f. Biologie 1866, 
bl TT, S. 486 u. 489) entnommen, die Angaben tiber die Fische der 
\rheit von Jolyet und Regnard (Archives de Physiologie normale et 
pathelogique, Série Il, T. 1V, p. 605 et 608 1877), die tibrigen Angaben 
ier, Arbeit yon Regnault und Reiset (Annalen der Chemie und 
Pharmacie 1850, Bd. LXXIL, S. 271—299. 








cebundenen: Sanuerstoff in trem Korper aufgespeichert hatten, 
Die Moelichkeit ist unbedinet zuzugeben. Jedenfalls aber 
wire dieses Verhalten oline alle Analogie bet den hobheren 
Thieren: bet den Wirbelthieren izt der Sauerstotfverbrauch 
unabhingig von dev Zufuhe; er richtet sich nur nach der 
Menge der oxydabeln Spalttngsprodukte, die aus dem Stoff- 
wechsel hervorgehen; sobald die Sauerstoffzufuher abgeschnitten 
ist, wird der im Oxyhaimoglobin aufgespeicherte Vorrath in 
wenigen Minuten verzehrt und die Thiere echen zu Grunde, 
Prltiiger') und Aubert?) haben allerdings gezeigt, dass 
hrosche in sauerstofffreier Luft mehrere Tage lebon bleiben, 
aber nur bet medrieger Temperatur, ber welcher der gesammite 
Stoffwechsel dieser Thiere auf ein Minimum reduetrt ist. Bei 
Zimunertemperatur sind sie schon nach wentgen Stunden 
beweeungslos, Die Ascariden dagegen bewegen sich bei 
$s? C. in sauerstofifreien Medien Tage lang aufs Lebhafteste. 
Bei den folgenden Versuchen ging ich daranf aus, den 
Thieren den Sauerstoff noch vollstandiver zu entziehen, 


Versuch tl und Ul. 


In einen Glasballon (stehkolben) von L180 ce. Inhall 
mit langem, weitem Halse werden 100 cc. Kalilauge von 
1,05 specifischem Gewicht gebracht und darauf 2,5 er. Pyro- 
ev allol?) in Gelatinecapseln, Unterdessen sind in ein LO cm. 
laneves, & ce. fassendes Reagenzelischen 6 ce. der erwiihnten 
Salzlésung gebracht und ausgekocht worden, Sobald die 
Losung auf Korpertemperatur erkaltet ist, wird ein Wurm 
(von ca. O,L er. Korpergewieht) lineingebracht und dis 
Reavenzelaselas in den Ballon gesenkt. Der Hals des Ballons 
wird darauf zugeschmolzen. Das Reagenzglas ragt mut 
dem oberen, vollkonunen offenen Ende in den weilen Tals de- 


'y Pfliiger'’s Archiv 1875, Bd. X, S. 313. 

*) Id., 1881, Bd. XXVI, S. 293. 

*) Bei diesem Mengenverhiltnisse von Kali, Wasser und Pyro- 
vallol verliinf nach den Versuchen von Weyl und Zeitler die Absorp- 
tion des Sauerstoffs am vollstindigsten und raschesten. Liebig’s Annalen 


ISSO, Bd. 205, S. 255, 









































































Pallons hinein, ist daher im Ballon leicht beweelich, ohne 


dass die Kalilauge in dasselbe eindringen kann. 


Die Gelatineecapseln l6sen sich sofort: nach dem = Zu- 


i chmelzen in der Kalilauee und man bewirkt nun durch 
} iinfiges Schwenken des Ballons eine rasche Absorption des 
Sjnerstotfs. Der Ballon wird in einen Raum gestellt, in 

welchem die Temperatur zwischen 35 und 389° C. schwankt, 

Das Schwenken des Ballons wird lange Zeit forteesetzt. Der 
4 Wir beweet sich 4imal 24 Stunden sehr lebhaft. Auch 
: in Anfange des fttuften Tages sind die Beweeungen mil- 
i outer noch lebhaft: am Ende des ftintten Tages werden sie 
vive: am Anfanee des sechsten Tages wird der Wirm 


fodt gefunden. 


Ber einem zweilten venau in derselben Weise aus- 





‘ihrten Versuche lebfe der Wim 4inal 24 Stunden und 
wurde am <Anfange des ftinften Tages todt ge- 


funden. 
Versuch IV, V und VI. 
Die Versuche wurden in derselben Weise ausgeftihrt 
wie die Versuche TP und Tb mit) dem ecinzigen Unterschiede, 
i dass als Absporptionsmittel ftir den Sauerstot? Eisenoxy dul 
t ind Nalilauge dienten: 


In einen Ballon von 180 ce, Inhalt werden 30. ce. 


i Wasser gebracht und zim Sieden erhitzt:; darauf werden 
i 20 er, Eisenvitriol hineingebracht, daraut, sobald) sich der 
i Vitriol eel6st hat. 70 ce. concentrirter Kalilauge (25° KOLTL). 
i Daranuf wird das Reagenzeglas mit dem Wurm in der aus- 
q rckochten Salzl6sung hineingesenkt, der Hals des Ballons 
t preesechmolzen und der Ballon in den erwarmten Ratm 
| eestellt, Durch sehr hiéiutiges Sehwenken des Ballons wird 
: bewirkt, dass nach {0 Stunden der Sauerstoff vollstindig 
{ bsorbirtist. Man erkennt dies daran, dass der beim Schwenken 


an den Wandungen des Ballons entstehends Belag von hell- 
craven Eisenoxydul, welcher sich anfangs sel rasch lebhatt 
roth tirbte. sehliesslich seme Farbe nicht mehr andert ine 





mich nach stundentangem Stehen genau dieselbe Farbung 


heibehiailt wie die Tauptmasse des Niederschlages am Grunde 
des Ballons. Nach dem Eintritt dieser Endreaction wird das 
hiiufige Schwenken des Ballons doch noch fortgesetzt. Der 
Wurm beweet sich tiinf Tage lang. Auch am Anfange des 
sechsten Tages beweet er sich noch, wenn auch nur triige, 
Krst um die Mitte des sechsten Taves wird er todt 
cefunden, 

Kin zweiter, genau in derselben Weise ausgeftihrter 
Versuch ergab dasselbe Resultat: Tod des Thieres um die 
Mitte des sechsten Tages. 

Bei cinem dritten gleichen Versuche wurde der Wurm 
bereits am Anfange des ftinften Tages todt gefunden, 

Wollte man nun den Thieren den Sauerstofl noch 
rascher und vollstindiger entziehen, so blieb nur noch 
ein Mittel tibrig: dieselben unmittelbar mit redu- 
ejrenden Substanzen in Berthrung zu bringen, 
Dieses war der Zweck der folgenden Versuche, 


Versuch VII. 


Ks wird ein Wurm in derselben Weise wie im Ver- 
suche To in einem Reagenzegliischen tiber Queeksilber abee- 
sperrt. Die Salzlésung erhit jedoch einen) Zusatz vou 
Kisenoxydul: 

In cin Reagenzelischen von 10 em, Lange und 10 ee, 
Inhalt werden 3 ce. Quecksilber gebracht und ausgekocht, 
darauf, sobald das Quecksilber ein wenig abgektihlt ist, 5 ee. 
der erwihnten Loésune von hkochsalz und kohlensaurem 
Natrium und gleichfalls ausgekocht.  Unterdessen ist) aus 
einer siedenden Losung von Eisenvitriol durch siedende Natron- 
lauee das Kisenoxydul ausgefillt und. mit: siedendem Wasser 
ausgewaschen worden. Sobald die Salzlésung in dei Reageuz- 
elischen auf Kérpertemperatur abeektihit ist, wird ein O,E28 gr. 
wiegender Wurm hineingebracht und darauf der im Giischen 
noch dbrige Raum mit dem frischen Eisenoxydulniedersehlage 
ceftillt, das Glischen mit dem Daumen geschlossen, umgekehrt 
und in eine kleine Quecksilberwanne getancht. Ein sicht- 
bares Luftblischen ist nicht in das Reagenzglas hineinge- 
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Koumen. Der ganze Apparat wird in den erwiirmten Raum 
stellt. Die Hohe des sperrenden Quecksilbers betraigt innen 


cod aussen am Glase 3 em. Der Wurm wiihlt aul’s Leb- 
hafteste in’ dem suspendirten Eisenoxydul umher.  Allmiélig 


i nkt sich der Niederschlag und bildet tiber dem Quecksilber 
ene 1,6 em. hohe Schicht. Der Wurm beweet sich nun sehr 
ebhaft in der klaren Salzlésung tiber dem = Niederschlage. 
\b und zu rollt er sich am Boden tiber dem Eisenoxydul 
visammen und wihlt sich in den Niedersehlag hinein; naeh 
viniger Zeit’ schlingelt er sich wieder zum oberen Ende des 
Giischens empor oder schnellt hinauf dureh eine plétzliche 
streckbewegung, Diese Bewegungen waren noch am vierten 
Tage recht lebhaft. Am ftinften Tage wurde der Wurm 
fodt gefunden. Das oben angegebene Kérpergewicht wurde 
nach dem Tode bestimmt. 

Versuch VIL. 

Bei diesem Versuche wird ein ungefihr O,L er. schwerer 
Wirm mn derselben Weise wie im = Versuche I in’ einem 
; heagenzelischen tber Quecksilber abgesperrt, nur mit dem 


Uiterschiede, dass die Salzlésung 1° unterschweflig- 
saures Natrium neben eciner sehr geringen Menge kKoch- 
sizes und kohlensauren Natriums enthilt. Der Wurm be- 
weet sich in’ dieser Lésung vier Tage Jang sehr lebhaft. 
Mich am Anfange des ftinften Tages sieht man ihn noch ab 
uid zu sich bewegen, Am Ende des ftinften Tages 
wird er todt gefunden. 

Auf diesen letzten Versuch mdéchte ich indessen kein 
vvosses Gewicht legen, weil das untersclwelligsaure Natrivmn 
Wohl nur sehr langsam den absorbirten Sauerstoff bindet. 
hel amachte daher noch einen Versueh, die Thiere in’ eine 
vercdiinnte Losung Vou «hydroschwefligsaurem » Natrium 
‘ivdrosulfite de sodium!) zu bringen, Dieses Salz ist. als 


ny energisches Reductionsmittel zim: Titriren des absor- 


)Schtitzenberger: Sur un nouvel acide du soufre. (Annales 
In. phys. 1870, 4° série, T. XX, p. 351). 
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birten. freten Sanerstoffs angewandt worden!), Die Aseariden 

einven jedoch in dieser Loésune sehr rasch za Grunde, weil 

dieselbe die Tlaut und alle anderen Gewebe zerst6rt. 
Ueberhaupt scheint es mir kaum moelich, ein energische: 


] 


Reductionsnittel austindig zu machen, weleches nicht zueleied, 


izend und viftig auf den Phierkérper cinwirkt. 
Ausser den hier beschriebenen habe ich noch eine sehr 
erosse Zahl ihnlicher Versuche ausgeftihet, welche alle cras- 
selbe Resultat ergaben: Entzteht man den Ascariden 
den Sautuerstoff so vollstandig, als es mit den 
eogenwirtigen ITLtlfsmitteln der Physik und 
Chemie moéeglich ist, so leben sie doch noch 4 pis 
Smal 24 Stunden, 
Dass die Ascariden ganz ohne Sauerstotf leben kommen, 
<chiiesse ich aus diesen Versuchen nicht, weil itech dureh 
schr zantreiche Controllversuche mich tiberzeugt habe, das: 
die Thiere ceteris paribus bet Sauecrstotfzutritt ‘ 
meist linger leben, gewé6hnlich 8 bis 10 Tay 5 
biswetlen sogar bis 15 Tage, selflen weniger al- 
6 Tage. Es scheint mir jedoch, dass das Sauerstoffbedtirtnis- 4 
dieser Witrmer ine Vereleiche zu dem anderer Thiere ein 
verschwindend geringes ist. 
Wir miissen uns nun die Frage vorlegen: was ist die 
Quelle der Muskelkraft) bet diesen Thieren, Wer die  leb- 
haften Bewegungen vesehen hat, welche dteselben in den 
sauerstofffreren Medien ausftihren, muss zur Ueberzeugun 
eclanven, dass die Oxydation die Quelle nicht sein kann 
jedenfalls nicht) die ansschiiessliche Quelle. Unter normiten q 
Verhaltnissen, wo die There bestiindig in einem Uebertlusse 
von Nahrung sehwimmen, konnen sie verschwenderisch mi | 
derselben umegchen und nur denjenigen Theil der chemischen 4 
Spannkriitte ausnutzen, welcher durch blosse Spaltung in q 
lebendige Kraft sich umesetzt. In der Salzl6sung, wo sie au 
diein ihrem Korper aufgespeicherten Nahrungsstoffe beschrank! A 


waren, gingen sie daher raseh zu Grunde, 


Tiemann und Preusse: Berichte der deutschen chemi- 


Gvesellschaft IS79, Jahrg. NU, S. 1768. 





YY 
ks witre von. Interesse, dite Mndprodukle des Stoff- 
chsels dieser Thiere kennen zu lernen. Man hatte hier 


ne Gelegenheit, die Spaltungsprozesse getrennt von den 


Oxydationsprozessen zu studivren, Da es auch sehr grosse 


Ascariden gibt — die Asearis megalocephala im Darme des 
Prordes wird L'a Fuss lang — so erscheint eine derartige 
Uytersuchung keineswees unausftihrbar. 


Dorpat, den 19. Juli 1883, 








Ueber die Quelle der Hippursadure im Harn 


Von 




















Dr. (. Schotten, 
Privatdocent an der Universitit Berlin, 


4 = 
P3 
pS 


Aus der chemischen Abtheilung des physiologischen Instituts.) 


(Der Redaktion zugegangen am 20, Aucust 1883.) 


Wihrend die Abstammung der aromatischen Oxysiiuren 
und der Phenole vom Eiweiss durch Feststellung der Bezie- 
hungen derselben zum Tyrosin, als niiherem Spaltungsprodukt 
des) Albumins, insbesondere durch die Arbeiten von Bau- 
mann?) vollkommen klar gelegt ist, ist man tiber die Her- 
Kkunft der Hippursiure bis jetzt in Unkenntniss gewesen, 

Z7war ist man, nachdem Sehultzen?) im Harn elnes 
hungernden Menschen, Salkowski®) in dem des hungernden 
Htundes Tippursiure aufgefunden hatten und nachdem Sal- 





kowski und Weyl und Anrep die schon von Meissner : 
und Shepard beobachtete Thatsaeche bestitigt hatten, dass i 
der Harn der Hunde auch bei reiner Fleisechkost nie fret yon 
Hippursinre ist, von der frtiher hier und da ausgesprochenen 





Ansicht abgekcmmen, die Hippursiiure stamme, was ihren 
stickstofffreien) Paarling angeht, aus Kohlehydraten oder aus 
dem) Organismus in’ der Nahrung priiformirt zugeftihrten 
Benzoylderivaten und ist dafiir wohl atleemein za der Ueber- 


zevueune eve! at, dass das Eiweiss die Muttersubstanz der 4 
Hippursiiure set. Aber welches unmittelbare Spallunesproduk! 4 
des Eiweisses zur Bildung der Hippursiiure Anlass gebe, sowie Z 


1) Diese Zeitschrift, Bd. VII, S. 282, 
*) Archiv fiir Anatomie und Physiologie {863, 5. 25 und 5s. 
*) Virchow’s Archiv, Bd, 73, 8. 409 
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das Tyro-in zur Bildung der aromatischen Oxysiiuren und 


Phenole, daruber sind bis jetzt héchstens Vermuthungen aus- 
sprochen worden'), Salkowski glaubte das Hiaithsel ge- 
ist zu haben, nachdem es iim gelungen war?), aus den 

4 fiulnissprodukten von Albuminstotfen Phenylessigsiure und 
Pienvipropiousiure zu isoliren und durch Ftitterungsversuche 
von der letzteren festzustellen’), dass sie im Organismus in 
Benuzoésiure verwandelt wird und als Hippursiiure im Harn 
a austvitt. Die Phenylessigsiure und Phenylpropionsiiure leitet 
4 aber Salkowski*), ebenso wie die hydroxylirten Siéiuren, 





vou Tyrosin ab, da er sie unter den Faulnissprodakten des 
| letvteven gefunden hat. Gegen diese Deduction spricht erstens, 
d dass man noch nie, weder bei der Faiulniss ausserhalb des 
7 Qreanismus, noch bei den Umsetzungsprozessen innerhalb 
lessclben eine Reduktion der Phenolhydroxylgruppe  beob- 
clitet hat, zweitens, dass Benzoésiure nicht durch Reduk- 
Hioasmiltel, sondern im Gegentheil durch energische Oxydations- 


die Erfahrungen von Baumann), welcher memals unter 
den Fiulnissprodukten des Tyrosins Phenylessigsiiure oder 
Vienylpropionsiure nachweisen konnte, obwohl er des Ocf- 
leven grosse Mengen von Tyrosin in Arbeit genommen hat. 
I< bleibt also die Méglichkeit, dass das von Salkowski 
benutzte Tyrosin kein reiner Korper gewesen ist und moég- 
licher Weise die Amidosiiure enthalten hat, welche im Fol- 
eenden als Quelle der Hippursiure im Harn angesprochen 
werden soll, die #Amidophenylpropionsiure, Diese 
siure haben Schulze une Barbiert schon vor mehreren 





f Jahren®) aus den Lupinenkeimlingen durch Extraktion mit 
' Alkohol und neuerdings’) aus dem Eiweiss der Kiirbissamen 


Y Verel. Tiemann: Berichte der deutschen chemischen Gesell- 
haft, Bd. XIII, S. 385. 
ee “) Ebendaselbst, Bd. XIE, S. 107 und 64:8, 
4 *) Ebendaselbst, Bd. XH, 8. 653. 
% *) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. VII, S. 450. 
") Ebendaselbst, Bd. VIE, S. 553. 
*) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd, NIV, 8.1785. 
") Ebendasetbst, Bd. XVI, S. 1711. 
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durch kochen mit) Salzsiiure und Zinnehlortir dargestellt, 
Die Autoren sprechen selbst die Vermuthang aus, dass die 
Amidophenylpropionsiure, was ja auch oan und. fiir. sich 
wWahrsceheinhich ist, auch aus dem Eiweiss anderer Pflanzen 
zuerhalten ist, die bis jetzt noch nicht darauf untersucht 
Wirden, 

Ist somit) die Amidophenylpropionsaure ein Spaltungs- 
produkt des Eiweisses, insbesondere des Pflanzeneiweisses, so 
ist wohl die Annahme gestattel, dass sie die Muttersubstianyz 
der Hippursiure sein modge und Faulniss- und Ftitterunes- 
versuche mit dieser Siure sind angezeiet. Einen Faiulniss- 
versuch hat Baumann?!) bereits auseeftihrt: er liess O54 ev, 
der aus Lupinenkeimlingen herrtihrenden Siiure mit Panereas 
faulen und erhielt dabei Phenylessigsiiure. Die letztere eli 
nun allerdings, wie Salk owsk1i*) gezeigt hat, im Organismus 
nicht in Hippursiure tiber, sondern sie tritt unoxydirt als 
Phenacetursiure im Tlarne aus. Der Versuch von Bau- 
mann schiiesst aber mteht aus, dass bei anders geleiteter 
Miulniss auch Phenylpropionsiure aus der Amidosiiure ent- 
stehen kann. That doch auch Salkowski bei seinen Ver- 
suchen aus tlornsubstanz, Serumalbumin und Wolle nur 
Phenylessigsiure, keine) Phenylpropionsiure erhalten, aus 
Fibrin nur Phenylpropionsiure, aus frischem Fleisch aber, je 
nach der Dauer der Einwirkung, sowohl die eine als die 
andere Siure erhalten. Ausviebigen Faulniss- und Ftitterungs- 
versuchen steht zur Zeit noch die Schwierigkeit entyegen, 
mit der die Amidophenylpropionsiure herzustellen ist. ls 
ist mir indess doch gelungen, einen, obwohl mit) geringer 
Menge angestellten, so doch massgebenden Versuch tber das 
Verhalten der #Amidophenylpropiousiure im Organismus 
wnzustellen. Die zu diesem Versuche verwendete Siure habe 
ich mir nach dem von Erlenmeyer und Lipp?) ange- 
vebenen Verfahren aus Phenylessigsiiurealdehyd synthetiseh 
dargestellt, da diese Siure sowohl nach der Ansicht vou 

') Diese Zeitschrift, Bd. VIL Ss, 282. 


*) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. NII, S. 655. 
*) Kbendaselbst, od, AY, &. 1006. 
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Mrlenmeyer und Lipp, als nach der von Sehulze und 





i Barbieri mit der Saiure aus Lupinenkeimlingen identiseh 
: Die Darstellung ist eine sel schwicrige, da sowohl die 
Hevstellung des) Phenylessigsiiurealdehyds durch Destillation 

pheuylessigsauren Walks mit) ameisensaurem halk, als 
cich die wellere Behandlang mit) Blausiure und Ammoniak 

schlechte) Ausbeuten liefert, sodass ich aus ciner ziem- 
lich grossen Quantitait Phenylessigsiuuwe moch nicht L gr. der 
-Phenylkunidopropionsiure erhicll. Die Sime besass alle 

Von rlenimeyer und Lipp (loc. cit.) unigvegebenen 
igenschatten. 

Von dieser Siure erhiell eia kleiner, munterer Thund, 
dev lange Zeit nur mit Fleisch veftitter’ worden war, Nach- 
mitlags O,@ er. 

Der Harn wurde bis zum zweiten Vormittag gesiumnel! 
if der Vorsicht, dass in’ die untergestellte Flasche etwas 
\Ikohol und Salzsiiure gegossen wurde, um cine schinelle 
/Jevsetzung der ippursiure durch Faulniss zu verhindern. 
Der zweiligige, wie schon gesagt, mit Alkohol und Séiure 
versetzte Harn wurde 3 mal mit einer grossen Menge Aether 

isveschiitteltl. Jede durch den Scheidetvichter abgetrennte 
Portion einer ditherischen L6sune pflege ich mit einer geringen 
Menwe (ea, 20 ce.) Wasser durehzuschtitteln und lingere Zeit 
ibsitven zu lassen, Das Wasser nimmt cinen grossen Theil 
des Harnstoffs und der anorganischen Salze heraus, die immer 

cine alkoholisch-daitherische L6sung mit hineingehen. Der 
nach Abdestilliven des Aethers bleibende Riickstand wurde 
mil Wasser und reinem Calciumecarbonat gekocht, das Filtrat 
iil Thierkohle behandelt und die von Neuem fillrirte Losung 
vinvedaumpft. Der geringe Iier bleibende Riiekstand wurde in 
2ooce, Wasser gelOst, mit Salzsiure angesiuert und 3mal 

dem elecichen Volumen Essigither ausgeschiitlelt. Ein 
erler Auszug nahi nur noch kati wahrnehmbare Spuren 

Das Gewicht des nach dem Verdunsten des Essivithers 

Ibenden und 24 Stunden in vacuo tiber Schwefelsiure 


rocknelen Tdickstandes betrug 0,285 er. und. stellte eine 





clinierige, mit Krystallen durchsetzte Masse dar. Naeh dem 
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Umkrystalisiren des Ganzen aus wenig Wasser unter Zusatz 
von Thierkolle wurde wenig tiber O,OL gr. langer farbloser 
Nadeln gewonnen, die gegen 186° schmolzen und stickstotf- 
haltiy waren. Unzweifelhatt bestanden sie aus fast reiner 
Hippursdiure. Die Mutterlauge gab mit Millom schem Reagens 
stark rothe Reaction, sie enthielt) also die normalen Oxy- 
SUULren, 

Da die Menge der verfiitterten Amidosiure so gering 
wir, wurde sofort ein Controlversuch ausgeftihrt. Dersclbe 
Hund erhiell, wieder Nachmittags, 0,7) gr. Phenylpropion- 
siiture, Der Tarn wurde, wie im ersten Versuch, bis) zum 
gWeilten Vormittag vesamimelt und genau in derselben Weise 
behandelt. Das Gewicht des nach Verdunsten des [ssic- 
athers bleibenden Luickstandes betrug in diesem Fall nach 
24stiindigem Trocknen in vacuo tiber Schwefelsiure 0,037 ev. 
und stellte grosse von etwas harziger Masse durchsetzte 
Krystille dar. Dureh Uinkrystallisiren aus Wasser unter 
Zusiatz von Thierkohle wurde eine erste Krystallisation von 
reiner Hippursiure gewonnen, die schart bet 186°) schimolz 
und deren Gewicht O,182 gr. betrug. Aus den eingedamptten 
Mutterlaugen wurde durch Waschen mit absolutem Aether cine 
amiiihernd gleich grosse Menge weniger reiner Saure gewonnen, 
Im Aether gel6st waren die normalen Oxysiiuren, Nach 
Fiitterung von 0,7 gr. Phenylpropionsiiure war also eine tin 
0,737—0,215 = 0,522 er. gréssere Menge Siiure aus dem Harn 
zu gewinnen, als nach Futterung der gleichen Menge Amido- 
phenylpropionsiure, Die nach Ftitterung der nicht ami- 
dirten Sadure aus dem Tarn dargestellle Menge an reiner 
Hippursiiure tbertrifft die nach Fttterung der Amidosdure 
eewornene um mindestens das achtzehnfache. 

Ob die nach der Kingabe der Phenylamidopropionsiure 
im Tarn aufgefundene Menge Elippursiiure eine die normale 
tibersteigende war, iisst sich nach diesem Versuch nicht eut- 
scheiden. Sobald mir evrossere Mengen der Amidopheny!- 
propionsiure zur Verfiigung stehen, werde ich den Versuch 
wiederholen, Tmimerhin glaube ich, gesttitzt auf dieses Expe- 


riment und auf die Erfahrungen, welche man tiber das Ver- 
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ten des ‘Tyrosins und der aromatischen Oxysiiuren im 
Orvanismus gemacht hat und welche ich in ciner friheren 


Arbeit!) eingehend erdrtert habe, Folgendes als wahrschein- 


li hinstellen zu dtirfen: Die *Amidophenylpropionsiiure, ein 
Spaltungsprodukl des Eiweisses, wie das Tyrosin, wird gleich 
sem im normaten Verdauungsprozess fast vollstiindig ver 
brannut, fein klemer Theil desselben wird aber durel Faulniss- 
fermente innerhalb des Darms in’ Phenylpropionsiiure ver- 
candelt.. Die letztere wird als solehe resorbirt, in den 
Geweben zu Benzoésiure oxydirt und tritt, nachdem_ sie sich 
mil Glycocoll gepaart hat, als UHippursaiure im Tarn aus, 
Ob der gréssere Reichthum des Harns der Herbivoren an 
Hippursiure auf emer qualitativen Verschiedenheit) der als 
Vahrunesstoffe dienenden Eiweisskérper oder ob er nur aul 
ley erdsseren Intensitfait der in Darm der Pilanzenfresser ver- 
huifenden Faulnissprozesse beruht, lisst sich erst entscheiden, 
cnn die quantilativen Verhaltnisse der bei der Spalfaung von 
Albumin entstehenden Amidosiiuren genauer studirt sein 
erden, Auch darf die Frage noch nicht als erledigt be- 
trachtet werden, ob nicht sowohl im Verlauf der normalen 
Dariufiulniss, als namentlich in Krankheitszustinden, in welchen 
die avomatischen Substanzen des Harns eine Vermehrung 
crfahren, die niedrigere Homologe jener Saiure, die Phenyl- 
essigsiture aus der Amidophenylpropionsiure entstehen kann, 
welche nach den Versuchen von Salkowski als Phenacefur- 
iuue im Harn austritt, 
Die Sondersteflung, welche dic Amidophenylpropion- 
dure und das Pyrosin unter allen aromatischen Substanzen 
dadurch einnehmea, dass sie im Organismus eine nahezn 
vollstindige Verbrennune erfaliren, hingt zweifellos nur von 
Ihrer Constitution ab, der Verbindune des im Organismus 


<onst so bestiindigen Benzolkerns mit einer drei Kohlenstoft- 


dlome enthaltenden Seitenkette, deren mittleres die Amido- 


vuppe bindet. Teh bin davon tiberzeugt, dass eine dem 


'yrosin homologe Saéure mit nur zwei hKohlenstoffatomen in 


de] Sertenkette ein Von jenem versclhiedenes Verhalten 11) 


') Diese Zeitseluift, Bd. VI, S. 23. 
Zeitschrift fiir physiologische Chemie VIII. » 
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Organismus zeigen wirde und behalte mir die Untersuchune 
dieses Gegenstandes vor, fiir den Fall, dass die synthetische 
Darstellung der Amidooxyphenylessigsiure gelingen — sollte, 

Einstweilen habe ich den Nachweis geliefert, dass die 
Amidophenylessigsiure, welche sich aus Benzaldehyd, 
Blausiure und Ammoniak leicht in beliebiger Menge darstellen 
l’isst, ein von ihrer héheren Homologen verschiedenes Ver- 
halten im Oreganismus zeigt, indem ein grosser Theil cer- 
selben in Mandelsiiure verwandelt im Urin austritt. Die 
Untersuchung dieser Vorgiinge geschah in folgender Weise: 

Zunichst wurde das Verhaltniss der priformirten Schwefel- 
siiure zur Actherschwefelsiure im normalen Harn eines Hundes 


~. pao 
festgestellt; es ergab sich ee 26. Der Hund erhielt dann 
6,5 gr. Amidophenylessigsiiure. Der Harn vom folgenden 


Morgen wurde zuniichst auf seinen Gehalt an Phenol und 
Oxysituren geprtft. Vier ce. desselben wurden mit Salzsiure 
angesiiuert, mit Aether ausgeschiittell, der Aether verdampt' 
und der WRtickstand mit Millonm’schem WReagens  geprttt: 
es zeigte sich cine schwiichere Rothfairbung, als in dem auf 
eleiche Weise behandelten Llarn des vorhergehenden Tages. 
Auch die Farbune des Harns durch Millon’sches Reagens 
ohne Actherextraklion war schwicher, als die des normaten. 
Das Verhiiltniss der priformirten Schwefelsaiure zur Acther- 
schwefelsiiure stellte sich = ax 5@, 
J 

Der Hund erhielt um Mittag wieder 6,5 gr. Amido- 
phenylessigsiiure. Auch der Harn des folgenden Morgens 
zeigte, mit Millon’schem Reagens behandelt, schwiichere, als 
normale Farbung, das Verhiltniss der Schwefelsiiuren 5, 


} 
war = 44:1. Durch die Ftitterung der Amidosiiure war 
also eine entschiedene Abnahme der normalen Phenole wad 
Oxysiiuren bewirkt worden. Nun wurde der bei Weilem 
erdsste Theil des Harns der zwei Tage, der von diesen 
Schwefelsiiurebestimmungen tibrig geblieben war, nachidem 


er vorher stark mit Salzsiiure und Alkohol versetzl> worden, 
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Linal mit Acther ausgeschitittelt, Der nach Abdestilliren des 


\ethers bleibende Rtiekstand wurde mit kaltem Wasser auf- 


} enommen, Heisses Wasser nahm aus dem zurtickbleibenden 

i Harz niehts auf. Die wiisserige Loésunge wurde Smal mit 

7 alkoholhaltigem Aether extrahirt, der Aether abdestillirt: und 

| gzuriickbleibende Glige Sfiure mit Baritmearbonat und 
Thierkohle gekocht. Nach dem Eindampfen des Filtrats aut 
i kleines Volumen schieden sich glinzende Bliaittchen eines 
Barytsalzes aus. Eine zweite Krystallisation erfolgle nach 
yeiteremn. Eindampfen, Die Menge der ersten Krystallisation 
betrug 1,45, die der zweiten 1,5 er. 

Die aus dem Barytsalz in Freiheit gesetzte Saure zeigte 
le Eigenschaften der Mandelsiure. Sie war in Wasser 
iemlich Jeicht léslich und krystallisirte daraus in’ Prismen, 
die bet 117° schmolzen. Beim = Evhitzen der freien Saéure, 
sowohl wie des Barytsalzes trat der Geruch nach bitter- 
mandel6l auf. Von der ersten Krystallisation des Barytsalzes 
surde eine Baryumbestimmuneg ausgeftihrt. Das Salz enthiell, 

130° bis zum constanten Gewicht getrocknet, 351,69° 5 
Barium; der mandelsaure Baryt verlangt 31,209, 

Nach Emegabe von tier. Amidophenylessigsiure wurden 
ko aus dem Harn 2 oT. reine Mandelsiiure dargestellt, ent- 
-prechend 15°%o der eingegebenen Menee Amidosiure. Da 
ber die Mandelsiure eine in’ Wasser leicht léshehe Saure 
ist, so hatte sich jedenfalls ein Theil dem Nachweis entzogen, 


‘ 


frotz des 4Amaliven Extraction des Tlarns mit Aether, lin 


‘A 


weileree Theil war beim Uimkrystallisiren und dem hautigen 
Millriren der L6sungen verloren gegangen:; elwas von dem 
(rin aueh schon vorher zu den Schwefelsiurebestimmungen 
i, senommen worden, Es folet) also doch aus dem Versuch, 
») dass ein ganz erheblicher Theil der) Amidophenylessigsaure 
iui Organismus durch Austausch der Amidovruppe gegen dic 
ydroxylgruppe in Mandelsiiure verwandelt) wird. ine 
4 andere Siiure, als diese, war nicht aufzufinden; namentlich 
Keine Hippursiiure, und dies musste tiberraschen, da 
nich den Versuchen von Schultzen und Grabe't) dem 





) Anmalen der Chemie und Pharmacie, Bd. 142, 8. 540. 








OS 


Oreganismus zugefthrle Mandelsiure als Tippursiure im Tarn 
austritt. 

Diese Angabe, die in alle Lehrbticher tibergegangen ist, 
bedurfte also ciner Priifung. Die genannten Beobachter 


fiilirten diese Untersuchungen zu eimer Zeit aus, in: welcher 


der Gehall des normalen menschlichen Harns an Hippursiure 
noch bedeutend unterschiitzt wurde. Nachdem der eine von 
ihnen Abends 3 er. Mandelséiure genommen hatte, liess siel aus 
dem Morgenharn soviel Hippursiiure darstellen, dass cine Ele- 
mentaranalyse davon ausgeftihrt werden konnte. Hiermit ist 
aber noch nicht gesagt, dass die gefundene Menge die nor- 
male tiberstieg. Ich gab nun einem krattigem Tund iit 
Kleisch vermenget 10 er. Mandelsiiure und sammelte den Harn 
bis zum anderen Morgen. Der Harn zeigte, mit Millon’schein 
Reagens erwiriml, die normale Fiirbung.  Aethersclwefel- 
siiuren waren nur in ganz geringer Menge darin vorhanden; 
ee quantitative Bestimmung derselben wurde nicht aus- 
eefthirt. Der Harn wurde nun aufgekocht, colirt, mit Salz- 
siiture stark angesiiuert und 38 mal mit alkoholhaltigem Aether 
wuseveschitittell. Der nach Entfernung des Aethers bleibende 
lutickstand wurde in wenig heissem Wasser aufgenomimen 
und die Losung zur Krystallisation hingestellt. 

Nach mehreren Tagen hatten sich farblose, kurze Prisinen 
abegesetzt, die alle Reaktionen der Mandelsiiure gaben. Dic 
Krystalle sehmolzen seharf bei 117° und waren vollkoninen 
stickstofifrei. Die) Elementaranalyse ergab 63,06 %% CG und 
5.99% TH, wihrend die Mandelsiiure 63,16°o C und 5,29" 0 
HT verlangt. Das Gewicht dieser ersten Krystallisation betrug 
13oer. Auch die zweite Krystallisation (1,4 gr.) war stick- 
stofifrei, sie schmolz bei 112—117° und gab beim Erhitzen 
den Geruch von Bittermandelodl. 

Kine dritte und vierte Krystallisation (zusammen 2,9 er.) 
seigte auch noch diese Reaktion. Der Schmelzpunkt lag frei- 
lich etwas tiefer und die Gegenwart der normalen Oxysaiuren 
in diesen beiden letzten Krystallisationen mochte sich durel 
die rothe Farbung mit Millon’schen Reagens bemerklich. 


Nach eimmatigem Umkrystallisirven zeigle auch diese Saure 
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n vichligen Schinelzpunkt und erwies sich stickstotttrei, 


Hippursaure war also in dem Tarn nach Pitteruny 


i sm Phy ee Signin eh UMRUS OT 8 


sa ony! Wa MIR ESS ree: 


Mandelsiure tiberhaupt nieht aufzufinden. 


\ ()}) 


Davegen hatte von der eingegebenen Menge mindestens die 


Hiilfte den Organismus unveriinder! durchwandert, Danach 
sind die Angaben der Lehrbiicher, welche die Mandelsiiure 
ii Organtsmus in Hippursiure tibereehen lassen, Zu cor- 


riviren. 





Ueber die Schicksale des Jodoforms und Chloroforms 
im Organismus. 


Von 


Dr. Aw Zeller. 


\ssistenzarzl an der chirureischen Universitiits-Klintk in’ Berlin, 


Aus der chet hen Abthcilune des physiologischen Instituts in Berlin.) 


In emer friheren Mitthetlune!) habe ich tiber Versuche 
berichtet, die die Resorption des Jodoforms vom Darm, von 
der Bauchho6hle und von frischen Wunden aus zum Gegen- 
stande hatten. Waren diese Versuche auch in Wesentlichen 
darauf gerichtet gewesen, die nach Eingabe einer bestimimiten 
Menge Jodoform im Tarn auftretenden Jodmengen quanti- 
lativ festzustellen und so einen Masstab = ftir die aufeenom- 
mene Jodoformmenge zu erhalten, so ergaben sieh doch schon 
damals einige Beobachtungen, die tiber das Sehiceksal des 
Jodoforms im Organismus einen) Anhaltspunkt gewiihrten. 
So fand sich, dass naeh Application des Jodoforms in den 
Magen sehon im Darme eine Zersetzung desselben eintritt, 
wie wenn nem Jodoform lingere Zeit mit) Eiweiss stehen 
lisst. Nurein kleiner Bruchtheil erscheint unveraindert in den 
Keeces wieder, der erésste Theil wird in eine mit den Wasser- 
diimpfen nicht) fltichtige Verbindung umgewandelt., Ferner 
liess sich in den nach Application des Jodoforms in- die 
RBanchhohle todtlieh verlaufenen Fallen beobaechten, dass 
die Jodausscheidune dureh den Varn sehr langsam vor. sich 
veeht, dass dagvegen eine starke Jodanhiéiufung im Blute der 
Versuchsthiere statttindet, dass also Resorption und = Aus- 
scheidung durch den Harn durehaus nicht parallel gehen. 


') Archiv fiir klinische Chirurgie, Bd, 28, H. 3 
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Schon von verschiedenen Seiten, so namentlich von 


Hivyes!) ist hervorgehoben worden, dass das zur Resorption 


i Janete Jod zunichst mit dem Eiweiss der Gewebe in Ver- 
2: o ; . . . rr . 

7 bindung trete und als Jodalbumin wirksam sei. Wenn diese 
i Behanplung richtig ist, so miisste diese Verbindung die Ursache 


-| sin davon, dass die Resorption vom Darme aus eine so 
vollkommene ist, wie auch davon, dass eine Retention des 
Jods im Blut und in den Organen stattfindet. Da jedoch nach 


f dieser Richtung hin noch keine Versuche vorliegen, so priifte 
cel. wiederum unter freundlicher Untersttitzunge von Herrn 
; Professor Baumann, mit ktinstlich bereitetem Jodalbumin 


i liese Frage und erhielt schon nach einem Versuche eine 
<> entseheidende Antwort auf dieselbe, dass weitere Versuche 
ertllissig ersclienen, 


Versuch I. 

Min kleiner kraftiger Hund bekommt im Verlaufe von 

vel Tagen 300 er, einer Jodalbuminiésung, die 2,51 gr. Jod 

qj hielf, in den Magen. Die Herstellunge des Jodalbumins 

| chah nach der Vorschrift von Hoégyes: 2,0 gr, krystalli- 

isches Jod wurden mit 1,0 er. gelésten Jodkaliums in der 

cellanschale verrieben und allmalig 60,0 gr, Hiihnereiweiss 

1 60,0 er, Wasser zugesetzt. Nach 24sttindigem Stehen 

urde die Masse von den gebildeten Niederschligen durch 

Coliren befreit und stellte eine etwas tribe hellbraune Fliis- 
sjgkeit’ dar. 

Die Jodausscheidung durch den Harn war nach neun 

Taven vollendet.. Der Nachweis des Jods geschah in den 

uizelnen Tagesmengen qualitativ, in der Gesammtmenge 


i Yon 4955 eem. quantitativ und zwar wurde es als Jodsilber 
1 bestimmt. Es fand sich 1.626 er. Jod. (2 Liter Harn gab 
g D 
Fd o a i m —- ' © 4 ee . 
? ) O14 or, Silberjodid = 0,166 or. Jod). Abnormitiiten zelzte 


Harn keine, er war hell, von saurer Reaktion und ent- 
lt 


hamentlich niemals Ejiweiss. Am 6. Tage wurden 
seringe Mengen Feces geliefert.. Dieselben waren noch roth- 


') Archiv fiir experimentelle Pathologie und Pharmakologie, 


A, S. 228, 1879. 








72 


braun gefirbt und zeigten ein faseriges, durchscheinendes 


Ansehen. In Natronlauge 6st) sich diese gallertie durch- 
schemmende Masse auf, die filtrirte L6sung gab die Eiweiss- 
reaktionen und enthiell deutlich nachweisbare Mengen von 
Jod. Doch war die darin enthaltene Jodmenge so gering, 
dass sie sich quantitativ nicht bestimmen liess. Die sicben 
Tage spater entleerten FPaeces enthielten weder Eiweiss noch Jod., 

Zum quatitativen Nachweis des Jods in den einzelnen 
Tagesmengven bentitzte ich die Stirkereaktion, die sich mir 
ftir den Warn als die empfindlichste erwies, Die von TLar- 
nak?!) angevebene Reaktion, die weit schairfer und sicherer 
sein soll als die einfache Stirkereaktion und die in’ einer 
Combination der Stiirkereaktion mit der Schwefelkohlenstoff- 
reaktion bestelit, erscheint mir tiberfltissig, da es ganz unver- 
stiindlich bleibt, warum die Combination zweier Methoden 
cemuer sein sollte, als diese beiden Methoden neben ein- 
ander, In allen Fallen, wo diese Methoden einzeln im stiche 
lassen, erreicht man auch mit LLarnak’s combinirtem Ver- 
fahren kein genaueres Resultat, wie ich mich durch mehrer 
auf diesen Punkt gerichtete Versuche tiberzeugte. 

Aus dem imitgetheilten Versuche geht hervor, dass Ver- 
bindungen des Jods mit Eiweiss nur sehr schwierig resorbirl 
werden, denn nicht nur die Ausscheidung des Jods im Harn 
dauerte nach einer einmaligen Gabe von Jodalbumin neun 
Tage Jang, sondern es konnte auch ein, wenn auch Kleiner 
Theil des Jods in dieser Verbindung den Darmkanal passiren. 
Diese Thatsache spricht auch daftir, dass in dem blut von 
Thieren, welche bet tOdtlicher Jodoformyvergifttung viel Jod- 
verbindungen im Blut und eine geringe Jodausscheidung tn 
LLarne Zeigzen, solche Verbindungen des Jods amit Kiwelss 
vorhanden sein moédgen. Der Versuch untersttitzt also dic 
von HoOeyes zuerst gemachte Annahme, dass das aus den 
Jodoform abgespaltene Jod sich als Jodalbumin im Organismus 
betindet. 

lin Vergleich zu den bisher gewonnenen Resulfaten uber 


das Schicksal des Jodoforms erschien es interessant, zwel 


Berliner klinische Wochenschrift 1s2, Nr. 20 und 52. 


1 








domselben sehr nahestehende Ké6rper in’ gleicher Richtune zu 
mftersuchen, das Bromoform und das Chloroform, 
Versuch I. 


Kin Hund erhielt 2,8 er. Bromoform in Gelatinekapseln 


den Magen. Der zur Untersuchune gelangende Harn war 
if viel erbrochenen Massen vermischt, Nach Filtration des- 
eben wurde er mit Salpetersiure angesiuert und mit Silber- 
nitrat vollstindig auseefailll; der ausgewaschene und gvetrocknete 
Viederschlag wurde mit) kohlensaurem Natron geschmolzen. 
Der wiisserige Auszug der Schmelze gab mit THC) angesiuert 
mit Chlorwasser und Chloroform deutliche Bromreaktion, 
Direkt war das Brom im Harn nicht nachweisbar. Quanti- 
lative Bestinmmungen wurden nicht ausegeftihrt, da es an einer 
einfachen und zugleich venauen Methode der Brombestimmung 
: Hlarn zur Zeit noch fehlt. 

Auch die Frage tiber’ das Schicksal des Chloroforms 
ist trotz zahlreicher Arbeiten tiber das Mittel auffallender- 
weise noch nieht entschieden. Namentlich das Verhalten des 
Stoffweehsels nach innerlicher Verabreichung desselben ist 
noch nicht eventigend untersucht worden, Dass bei der 
Chlovoformnarkose Chloroform in den Harn tibergelt, ist eine 
alle Angabe, die neuerdings Fubini't) mit Elilfe genauerer 
Methoden bestatigt hat. Es gelang ihm in den ersten. ftinf 
Stunden nach der Narkose Spuren von Chloroform im) Harn 
nachzuweisen, nach vierzehn Stunden war es nicht mehr zu 
inden, Nothnagel?) fand bei seinen Versuchen an Kaninehen 
imal nach subeutaner Injektion von Chloroform Gallenfarb- 
foff im Urin, ein Ergebniss, das nach AnwWwendune von Aether 

: regelmiissie beobachtet wurde und das mit den am Menselhen 
| comachten Erfahrungen tibereinstimmen wtirde, in denen naeh 


der Narkose [kterus auttrat. Dieser Ikterus ist nach Noth- 
nagels Auffassung himatogenen Ursprungs und auf die 
jzenschatt des Chloroforms zurtickzuftihren, die rothen Blut- 
KOrperchen aufzulésen, 

1) Fubini: Ueber den Uebergang des Chloroforms in den Harn, 


Molesehott’s Untersuchungen zur Naturlehre. Bd. 13, 8S. 5. 1882. 


klinische Wochensebrift T3866, 8S. 31. 
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Kappeler') untersuchte daraufhin in’ 25 Féllen den 
nach der Chloroformnarkose entleerten Urin, ohne dass ep 
ini Stande war, eine Spur von Gallenfarbstoff darin nach- 
zuweisen, Meine Versuche waren im Wesentlichen daraut 
verichtet, festzustellen, wie viel Chloroform nach innertlicher 
Anwendung in der Form von Chloriden in den Harn tiber- 
eeht, da dieser Punkt in den bisherigen Untersuchungen 
viinzlich vernachlissigt ist. 

Zu diesem Zwecke war es aber erforderlich, den Koch- 
salzgehalt des Harns der Versuchsthiere auf ein constantes 
Maass zu bringen. Ich suchte dies dureh Ftitterune der 
Thiere mit bestimmten Quantitiiten Pferdefleisches zu erreichen, 
muss jedoch gleich hier bemerken, dass die darnach gefundenen 
NaGl-Mengen tm Harne nie ganz gleiche waren, was offenbar 
daher konmnt, dass der WKochsalzgehalt des Pferdefleisches 
kein constanter und namentlich kein so ganz veringer ist, wie 
alvemein angenommen wird, Ausserdem aber unterliegt die 
Ausscheidune der Chloride tiberhaupt Sechwankungen, welche 
noch nicht in allen Fallen auf bestimmte Ursachen zurtickgefthr! 
werden konnen. Trotzdem gelang es, durch Vereinigung der 
Harnimenge von je zwel, resp. vier Versuchstagen beweisende 
Resullate zu erhatien, 

Zur Chilorbestimmunge benutzte ich die Methode von 
Volhard?®) mit der von Salkowski ftir den Tlundeharn 
angevebenen Modifikation, die eine sehr exakte Ausftihrung 
eestattet, 

Versuch Il. 

Kin kriftiger Hund erhielt 16 Tage lang tiglich L Pid. 
Prerdetleisch und als) darnach die tiglich ausgeschiedene 
NaCl-Menge annihernd constant geworden war, 7,0. gr. 
Chloroform in Kapseln in den Magen. Die Harnmenge und 
deren NaCl-Gehalt habe ich in foleender Tabelle zusammen- 
vestelll: 


') Kappeler: Die Anwsthetica.(Deutsche Chirurgie, Lieferung 20). 
S, 40. Stuttgart, Enke 1880. 
*)y Salkowski und Leube: Die Lehre vom Harn, S. 168 und 


171. Berlin, Hirselhwald, 1ISS2, 












Harnmenge | Na Cl-Gehalt Mittel 





Tag. ae 
ceem. gr, pro ‘Tag. 
P le und 2, oT | O95 | ST te 
fe O.3S8) 
ee Q 6«¢ 4, OOD 0.99 | \ 
4 5, 6. 735 11 | | ” 
a bi : ; net O59 
ie : Ss Zi bO9399 
9, « 108 240 0,609 (yay 
M ~ ) bed 
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Wir finden also in den der Eingabe des Chloroforms 

leeonden Tagen eine Steigerune der Chloride im tTarn von 

03 pro Tag auf beinahe das Doppelte. Es zeigt sich ferner, 

| die Mehrausscheidung des Chiors sich bis zum 4. Tage 

usdehnt und durchaus nicht gleichmiissig, sondern yganz 
unrevelmassig erfolet. 

Diese auffallende Erscheinung der Unegleichmissigkeit 

Chlorausscheidung bewog mich zur Anstellung weilerer 
Versuche in dieser Richtune. 

Bei dem eben beschriebenen Versueche konnte ich auch 
die sehon Ofters beobachtete Linksdrehung des Harns nach 
Chloroformbehandlung und gleichzeitig stark reduetrende 
Mivenschatten econstatiren. Meine Bemtihungen, etwas Ge- 

iieres tiber diese Substanz zu erfahren, scheiterten an 

‘liver leichten Zersetzlichkeit. Die Linksdrehung verschwindet 

7 “chon beim Stehen des Hlarns nach wenig Tagen und der 

‘ucirende Koérper tritt nach Chloroform, wie ich mich 

iberzeugte, nicht regelmiissie auf, Nach den schénen Unter- 

ichungen von Merine’s?) tiber die Schicksale des Chloral- 

4 ivdrats und Crotonehlorals im thierischen Organismus schien 
4 ') 7.0 gr. Chloroform. 

a } Berichte der deutschen chemisechen Gesellschaft, Bd. 8, S. 662 
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' die Moéelichkert uicht ausgeschlossen, dass die linksdrehencd, 
Substanz vielleicht cine Verbindung des Trichlormethylalkohols 
mit Glykuronsiure sei. Allerdings witirde der Trichlormethy|- 
alkohol aus dem Chloroform durch eine Oxydation entstehen, 
Wiihrend das Chloral beim Uebergang in Urochloralsiure zi 
Trichtorathylalkohol reducirt wird. 

Der frtihere Versuch machte es wtinschenswerth, weitere 
Autkliruneg tiber die Ausscheidung der Chloride im Larne 
nach Eingabe von Chloroform zu gewinnen, 

Versuch IV, 

Kin egrosser Hund wurde in. eleicher Weise wie tin 
vorigen Versuch eleichmiissig mit 1 Pfd. Pferdefleisch pro Ta 
und Wasser so viel, als er trinken wollte, ernahrt. Nachdem 
die Ausschetdune der CGhilovide im Tarn nur noch unerheb- 
liche Schwankungen zeigte, erhiell das Thier am 12. Tage 
OS er. Chloroform in Gelatinekapseln, Das Thier befand sich 
darnach ganz wohl und erbrach nicht. Der Harn war wihrend 
der ganzen Zeit normal gefirbt und enthiell an den der 
Chloroformeingabe folgenden Tagen keinen Gallenfarbstolf. 
Die Ergebnisse der NaCl-Ausscheidune sind in folgender 
Tabelle zusamimenegestellt: 





Harnmenge = Na Cl-Gehalt Mittel 





‘Ve . 
ecm, or, pro die. 
Fe Bea S20 1.32 / ; 
} 0.78 
2. L, LaG0 L.SO0 \ 
ie >, 1110 P05 mae 
= _ | O.7 | 
{ c Ss eee, OO] \ 
\), 10. i715 1.0N } 
a O.S9 
It. 12.*) 1770 93 \ 
BS 14. bod 1.11 | 17 . 
_ . ers ms to 
LD: \ Li, 1523 Se \ 
17. lx. 1G50 L123 } D4: 
, 245 
aD 0, Loto oy \ 14 
‘4 ef 22 L300 2.6 See q 
. ae aye 
235 DA, 1240 1.7 \ a 
2). 26 L110 1s rT | 
- U,la 4 
as « 28. SOU 1.1 \ 


, OS vr, Chloroform. 
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Ks ergibt dieser Versuch eine vollstiindige Bestitigune 
der Resultate, welche im Versuch HL erhalten worden sind. 
lin Llarn war in diesem Falle weder linksdrehende, noch redu- 
civende Substanz. Auch dieser Versuch zeigt eine grosse 
Unrevelmissigkeit beztiglich der Chloride im Harne bet gleich- 
bleibender Nahrung, die nur zum Theil dureh die Menge 
des aufgenommenen Wassers zu erkiiven ist, denn wenn die 
Steigerung in der Ausscheidung der Chloride auch im Allge- 
icinen mit emer gesteigerten Harnsekretion zusammenfallt, 
<0) ergibl sich doch zwischen beiden Werthen durchaus kein 
bestimmites Verhiltniss. Die Mehrausscheidung der Chloride 
nich der Chloroformeingabe vertheilt sich ziemlich gleich- 
nvissig auf etwa acht Tage. In welchen Verbindungen das 
voit Chloroform abgespaltene Chlor zunichst im Organismus 
verweilt, dtirfte schwer zu ermitteln sein, immerhin ist) es 
von Interesse, dass die Chlorausscheidung des tm Organismits 
veysetzten Chiloroformes tholich langsam erfolet, wre die Jod- 
wisscheidung nach Jodoformapplikation, 

Der zuletzt angeftihrte Versuch zeigt, dass von dem 
cingegebenen Chloroform nieht ein kleiner, sondern der aller- 
svOsste) Theil in Form von Chioriden in’ den Tarn tiber- 
sovanven ist. Rechnet man die mittlere Na Cl-Ausscheidung 
in den ersten zw6lf Tagen = 1,58 er. NaCl ab von der 
vermehrten NaCl-Ausscheidune der folgenden acht Tage, so 
bleibt ein Plus von 9,41 er. Na Cl fiir diese Zeit = 5,71 er. CI, 
Welche 6,41 er. Chloroform entsprechen, Es ist also nur der 
drille Theil des Chloroforms als solehes durch die Respiration 
oder durch den Harn ausgesehieden worden. 

Indessen ist die Zersetzungsgrésse des zur Resorption 
velangten Chloroforms, wie es scheint, von verschiedenen 
Cinstinden abhingig, denn stellt man dieselbe Berechnune 
tir den Versuch HL an, so ergibt sich, dass hier nur der 
1-4. Theil des im Chloroform cingegeben Chlors in Form 
von Chloriden zur Ausschetdung gelanet ist. 

Kine gleichfalls nieht regelmissic wiederkehrende Erschei- 
Hung nach EKingabe von Chloroform bei Tlunden ist) das 
\ullreten von Gallenfarbstoff im tlarn. Kriittige Hunde ver- 
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tragen eine einmalige Dosis von 7—10 er. zuniichst eainy 

cut, Nach S8—14 Tagen zeigen sie indessen eine betriicht- 

liche Abmagerung und gehen in vielen Fiaillen, ohne dass 
andere Umstiinde hinzutreten, unter diesen kachektisehen 
Zustinden zu Grunde. Ueber die hierbei auftretende anato- 4 
miscbe Veriinderung der Organe liegen schon Untersuchungen 7 
von Nothnagel vor, welcher fand, dass bei Chloroform- } 
vergiflung feltize Degeneration des Herzens und der grosse : 
Unterleibsdriisen, weniger ausgepriigt der Ko6rpermuskulatur qa 
cuftritt, 7 ' 
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Zur Kenntniss der Indigo bildenden Substanzen im Harn, 


2. Mittheilung. 
Von 
4 fieorg Hoppe-Seyler. 
chemischen Abtheilung des physiologischen Instituts der Universitat zu Berlin.) 
(Der Redaction zugegangen am 22. August 1883.) 
fin Ansehluss an meine in dieser Zeitschrift verdtfent- 
4 lichten Versuche!) mit) Orthonitrophenylpropiolsiure habe 
q ici weitere Untersuchungen tiber die Indigo bildenden Sub- 
f Sanzen tn Tarn gemacht, wie ich es am Ende meiner ersten 


Mittheilung angektindigt hatte. 

Zunichst schien es mir von Interesse zu untersuchen, 
ob) das indoxylschwefelsaure Kalium auch aus normalem 
Hari nach der modificirten Methode von Baumann und 
Driever, welche ich daselbst beschrieben habe, darzustellen 
sei. Tech overwandte dazu 25) Liter normalen) Hundeharn. 
ts velang mir denn auch, nach einigem Umkrystallisiren aus 
dein iitherisch-alkoholischen Extrakt des zum Syrup einge- 
duupften, von Harnstoff dann mioglichst’ befreiten Harns 
ciuige Gramm krystallisirtes indoxylschwefelsaures Kalium zu 
isoliren, das zwar nicht ganz rein war, aber in seinen Reak- 
lionen und sonstigen Eigensehaften mit demjenigen, welches 
wis dem lar nach Eingabe von Indol oder Orthonitro- 
plenylpropiolsiure dargestelll war, tibereinstimmte, Es ist 
somil die im normalen Hundeharn stets vorhandene Substanz, 
lie mit Salzsfiure und Chlor Indigo bildet, nichts anderes, 
is das von Baumann und Brieger entdeekte indoxyl- 


chwefelsaure Kalium, wie es von vornherein zu vermuthen war, 






') Diese Zeitschrift, Bd. VII, S. 403. 
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Aus der alkololisch-iitherischen Loésune. aus welche) 
das indoxylschiwetelsaure Kalitan auskrystalisirt: war, schieder 
sich bet weiterem Zusatz von Acther nach einigem Stele 
Vieder kryst tlle in ziemlicher Menge, Kleine Drusen bildend. 
aus, die abliltrirt und aus heissem Alkohol umkrystallisirt 
wurden. Indoxyl war in ihnen nur noch in sel geringes 
Menge nachzuweisen, dagegen entstand beim Erwitrmen imi! 
Daritunchlorid) und Salzsiure ein bedeutender Niederscliac 
von schwetelsaurenm Barium. Nach mehrfachem Uimkrystal- 
lisiven aus Alkohol wurde unegefihr ein Gramm elfinzendes 
Kleiner Krystallblattchen erhalten. Diese enlwickelten, iin 
lrockenen Reagirrohr erhitzt, einen sehr aromatischen, anis- 
(hindichen Geruch zugleich mit clwas  Phenolgeruch., De 
hRiickstand, in Wasser gel6st, gab ait) Etsenchlorid kein 
Bliufiebune; da dieser Versuch mit aller Vorsicht anegestel)| 
wurde, zeigt er, dass das vorliegende ditherschwefelsaure Saly 
nicht im Wesentlchen aus p-hresolschwefelsiiure bestand?), 
Die weitere Untersuchung bestitigte diesen Schluss. Es wurden 
0.7 er. der tiber Schwelclsiure vetrockneten Substanz mil 
Salzsiiure im wiisseriger Losune destillirt. Das Destillat: roch 
sehr stark nach Phenol und eab mit) Bromwasser einer 
betrichtlichen Niederschlag von Tribromphenol Dann wurde 
der erkaltete Riickstand tim Kholben init) Aether mehrmiuts 
usgeschtittelt, die fast farblose aétherische Lésung auf den 
heissen Wasserbade verdunsten gelassen, Es Krystallisirfen 
so weisse Blittchen aus. Diese, im trockenen Reagirrolu 
erhilzt, schmolzen, lessen etwas reizende Diimpfe entweicher 
und sublimirten sehr leicht, indem = sie sich als weisser be- 
schlag an den kilteren Theilen niederschlugen, Mit Hisen- 
chlorid gaben sie keine Blaufiirbung, mit thm erhilzt etwas 
stechende Diunpfe, Die wisserige Lésung der Krystaile wurde 
mit Ammoniak braun gefiirbt und reducirte  salpetersaures 
Silber in der Kiilte fast augenblicklich. Zuo einer Analyse 
reichte die Menge der Substanz nicht aus. 

Der mit Acther extrahirte Ridickstand wurde mit Barium- 
chlorid) versetzt und gab einen starken Niederschlag vou 


'y Vergl.: Berichte d. deutsch. chem, Gesellschatt, Bd. 9, S$. 155%. 
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chwefelsaurem Barium, der abfiltrirt, geeliht und gewogen 





adi Die Substanz enthielt danach 25,3°% SO4a. Das aus 


dem Destillat ausgefillte Tribromphenol betrug etwas weniger, 
als der gefundenen Schwefelsdiuremenge entsprechen musste. 
hs war demnach die in der auskrystallisirten Masse enthaltene 
Actherschwetelsiiure fast ganz an Phenol gebunden, Auch in 
den Mutterlaugen war noch 0,185 er. phenolschwefelsaures 
Kalium enthalten. Dieses zusammen mit den aus der reineren 
Portion enthallenen 0,27 er. gibt 0,455 gr. phenolschwefel- 
sjures Kalium aus 25 Liter Harn oder O,0OLS°®%. Es ist also 
iy normalen Tlundeharn dieses athersehwefelsaure Salz in 
jemlicher Menge vorhanden, denn die Darstellung war durch- 
aus keine quantitative, da die Untersuchung sich antinglich 
vu auf das indoxylschwefelsaure Kalitim richtete. Trotzdem 
erhiell teh bet der Destillation des normalen tlundeharns 
mit Salzsiiure durch Bromuwasser im Destillat keine Phenol- 
caktion, wie dies hiiufig beobachtlet wurde, Es muss also dureh 
ireend welche im Hearn vorhandenen Stoffe be: der Destillation 


i mit Salzsiiure das Uebergehen des Phenols verhindert werden 
j mid Werden weitere Beobachlungen zeigen muissen, welcher Art 


diese sind. Auch die Indoxylschwefelsiiure ist nach den im Vor- 
‘fehionden mitgetheilten Beobachtungen in grésserer Menge im 
normaden Hundeharn enthalten, als man nach der mit dem Harn 
direkt angestellten Jaffe’schen Reaktion schliessen kann. 


Da ich aus dem Harn der Kaninchen, denen Ortho- 
uilvophenylpropiolsiure cingegeben war, mehrere Gramm 
iidoxylschwefelsaures Kalituun krystallisirt erhalten hatte, lag 
es nahe zu untersuchen, wie diese Substanz in den Orga- 
Hismus eingeftihrt, sich verhalte, ob sie weiter hydroxylirt 
werde oder ungestért ihn passire. 

Ks wurden demnach 2,7 gr. in wisseriger Lésung einem 
Kleen Pinscher von 4 ke. Gewicht an emigen Stellen unter 
die Haut gespritzt. Einige Zeit lang war seine Schwefel- 
~tureausscheidung controlirt und durch gleichmissige Futte- 
ming in’s Gleichgewieht gebracht worden. Die Schwefel- 





“diveausscheidung war folgende: 
Zeitschrift fiir physivlogische Chemie VIII. 
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Als 24 Stunden nach der Einspritzung der Substany 
der in dieser Zeit gelassene Harn untersucht wurde, war o 
sehr verdtinnt und hatte an Menge zugenommen, da das 
Thier zienlich viel Wasser gesoffen hatte, was es sonst nicht 
that. Mit Salzsiure und unterchlorigsauren: Natrium sehied 
sich in ihm eine bedeutende Menge Indigo aus, die Aether- 
schwefelsiiure hatte im Vergleich zur praformirten  zieimilich 
stark zugenommen, Der Harn drehte weder die Polarisatious- 
ebene noch reducirte er abnorm. Das Thier hatte augen- 
scheinlich starke Sehmerzen an den Thajektionsstellen; denn 
es suchte moéglichst Bewegungen zu vermeiden, war stark 
deprinurter Stimmung und lag fast immer ruhig im Wifi, 
nth aber seine vewOhnliche: Fleischmenge zu sich, Der in 
einem weileren Tag gvelassene Tarn war noch mele ver- 
diinnt, gab auch starke Indoxylreaktion noch und enthiel! 
viel mehr gebundene Schwefelsiure als normal. Das Betinden 
des Thieres war dasselbe, wie am ersten Tae, es frass sei 
leischportion ganz aut. Am niichsten Morgen ward dev 
Ilund todt gefunden; der von ihm noch kurz vor dem Tode 
eelassene tlarn zeigte starke Indoxylreaktion, Vermehrung der 
erebundenen Scliwefelsiiure, gegentiber dem normalen Ver- 
hiiltniss, Die am selben Morgen ausgefiihrte Sektion ergab 
Foleendes: an den Injektionsstellen hatte sich eine ziemlich 
erosse, subcutane Hohle mit griinlich vefiirbten, schmierigen 
Wiinden gebildet.. Das) Fettpolster war gut entwickell, cle 
Leber normal, ebenso Milz und Nieren, in’ den Lungen war 
etwas Oedem vorhanden, 


Der Urin, den der llund inl der Zeit nach der Bn 
verleibung der Substanz velassen hatte, wurde mit etwas 
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veoluten Alkohol extrahirt. 


Fillrat, wieder zur Dicktliissigkeit eingeengt, 
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no ur daher angezeigt zu untersuchen, ob nicht vielleicht 
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ist, indem 


vewanh, 


Orthonitrozimmtsiure nach der Methode von Beil- 
Weise 
und Oppermann’) geschildert 
/iiiutsiure nitrirte, die Nitvirungsprodukte athylirte, durch 
Aullosen in heissem Alkohol und Auskrystallisirenlassen des 
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') Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd. GLAII, S. 
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etwas dunkler gefirbt, als normal Er war nicht) optisc), 
activ und reducirte nicht abnorm. Der eingedampfte und 
dann stark angesiiuerte Urin wurde mit Aether extrahirt, cj. 
itherische L6sung mit einer L6sung von kohlensaurem Natritiy, 
veschitttelt, die Sodalésune anvesiuert, mit Aether extrahirt wid 
so geringe Mengen einer in Nadeln krystallisirenden Substaiyz 
erhalten, die sich nicht wie Benzoésiure verhiell, aber zu eine 
venauen Untersuchung in zu geringer Menge vorhanden war, 

Ferner machie ich einen Versuch mit Orthoamidozinint- 
siiure, Auch diese wurde von dem Hund sehr eut vertracen 
in Dosen bis zu 3 er. Das Verhaltniss der gebundeney 
Schwetelsiure zur priiformirten blieb dabei dasselbe, wie 
normal; auch war keine Vermehrung des Indoxyls zu con- 
statiren. Der eingedampfte Harn wurde ebenso behandell, 
wie der nach Eingabe von Orthonitrozimmetsiure erhaltene 
tnd so cine braune Masse dargestellt, dre nach einiger Zell 
Krystalle abschied, Mit Wasser gekocht und) durch Thicr- 
kohle fillrirt, schieden sich bald tm Filtrat Glige Tropfen ius, 
von denen aus allmalig baumfGrmige Krystalle sich bildeteu, 
Die letzteren konnten aber von den Oligen Stoffen nich 
vollstindig getvennt werden, weder durch Umkrystallisiven 
noch durch die gew6hnlichen Losungsinittel. 

A. Baeyer und Drewsen!) haben neuerdings gezeil, 
dass Orthonitrobenzaldehyd mit} Aceton in alkalischer L6sung 
in Indigo tibergeht. Es lag daher nahe zu untersuchen, ob 


der Organismus wohl auch aus o-Nitrobenzaldehyd Indoxy! 
bildet, da in ihm auch Stoffe, die dem Aceton sehr nahe 
stehen, gebildet. werden. So wurden denn einem krafligen 


Hunde bis zu 3er, des Aldehyds gegeben, ohne dass jedoch 
der Harn eine verstiirkte Indoxylausscheidung gezeigt hilte. 
Der Urin drehte weder die Polarisationsebene noch reducirte 
er abnorme Mengen Kupfersulfat. Nur einmal trat bet 3 gr. 
Nitrobenzaldehyd) Erbrechen ein. Es wurden dem Thiere 
dann noch 2 gr. Orthonitrobenzaldehyd und 4 gr. Acetou 
azugleieher Zeit gegeben. Auch daraufhin war die Indige- 
reaktion des Harns nicht verstirkt. 


') Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. 15, 8. 2825. 





Ueber einige Chromogene des Harns und deren Derivate. 
Von 


PrP. Plo6osz. 


(Der Redaktion zugegangen am 6, September 1883). 


Die Untersuchungen von Baumann, Brieger und 
Tiemann haben dargethan, dass das Indigo des Harns durch 
Oxydation und Zersetzung der Indoxylschwefelsiure entsteht. 
Nach Entdeekung des Skatols wurde es durch die weiteren 
Untersuchungen von Brieger?) wahrscheinlich gemacht, dass 
in Harne neben Indoxylschwefelsiure auch Skatoxylschwefel- 
sive voihanden ist; der Menschenharn soll sogar mehr 


Skatoxyl- als Indoxylsiure enthalten. Es schemt weiter aus 


fesen Untersuchungen hervorzugehen, dass die Skatoxyl- 
cliwefelsiiure bet threr Zersetzung ein violelt gefiirbtes Produkt 
ieht, fiber dessen Eigenschaften und Zusammensetzung wir 
hisher jedoch keine niiheren Kenntnisse besitzen. Es witirde 
ieraus weiter foleen, dass unter den farbigen Produkten, 
ian aus menschlichem Harn bei gleichzeitiger Behandlung 
i! Siure und Oxydationsmittel erhalt, auch das Skatol- 
lerivat enthalten ist. 
Bei der Untersuchung der farbigen Stoffe, die aus dem 
Hiarne durch Behandeln mit Siure bei gleichzeitiger Oxydation 
fehen, habe ich mehrere Stoffe erhalten, die theilweise 
bekunnt, theilweise unbekannt, doch gentigend gekennzeichnet 
hocinen, wm zur weiteren Untersuchung zu dienen. 
Erhitzt man mensehlichen Harn mit Salzsiiure bet Luft- 
ill einige Zeit zum Sieden, so erleidet derselbe bekannter- 


) Zeitschrift ftir physiolocische Chemie, Bd, IV, S. 414%. 
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massen eine Farbenverinderune; er wird mehr weniger dunke 
eefirbt; emer mehr briunlich, ein anderer mehr réthlieh, 
manchmal mit etuem Stich in’s Blinlehe. Nach 10—20 Mj- 
nufen langem Sieden mit 5—10°o ILCL scheidet sich ans 
manchem EHarne Indigo in Krystallen und— krystallinische 
KOrnchen aus. 

Schtittelte man den braungewordenen Harn mit Aethe 
oder mit Chloroform, so nehmen diese den eventuell vor- 
handenen Indigo und sehr hiiufig einen anderen rothen Farh- 
stoff auf, Nicht jeder Harn gibt unter diesen Umstinden 
Indigo, die Indigobildune ist jedoch sehr haiufig.  Vielleich 
noch hiutiger beobachtet man dabei die Bildung des anderen 
rothen Farbstotts. 

Dieser rothe Farbstoff ist) identisch mit dem, den ich 
zuerst als krystallinisches Sediment eines pathologischen Haris 
beschrieb'), Teh habe bisher diesen Kérper in’ sehr vielen 
normalen und pathologischen Harnen gefunden, und muss 
denselben als einen durchaus nicht seltenen Bestandtheil 
betrachten. Da bisher die chemische Natur und Zusaminen- 
setzung dieses Farbstoffs nicht festeestellt ist, so muss ic! 
mich blos auf die Schilderung einiver charakteristischer 
Kigenschaften beschrinken. 

Die atherische Losune des Farbstoffs enthalt ausserdem 
noch den Aether gelbfairbende Substanzen, ferner Hippur- 
siiure und Benzoésiure, welche aus dieser entstanden ist. 

Der gelbfiirbende Kérper ist z. Th. jedenfalls Urobilin, 
da dieses beim Erhitzen des Harns mit Saure vebildet wird. 
und in Aether léslich ist; es ist jedoch nicht unwahrscheinlich, 
dass ausserdem noch andere unbekannte, gelblich fiirbende 
Substanzen in den Aether tibergehen. 

Um den rothen Farbstoff, den ich vorliufig Urorubin 
nenne, von diesen Substanzen zu trennen, kann man den 
nach Abdestilliren des Aethers zuriickbleibenden | Riickstand 


mit heissem Wasser waschen. Das Urorubin ist in Wasser 


unléslich, wihrend die Benzoésiiure, Hippursiiure und cic 
gelben Substanzen ausgewaschen werden. 


') Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd VI, H. 6. 
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Nach grtindlichem Waschen wurde der Riiekstind aber- 
mats in Aether gel6st, filtrirt und diese Lésung mit) sehr 
verdiinnter Natronlange geschiittelt.. Berm Auflésen bleiben 
moeistens geringe Spuren von Indigo ungelést zurtick, — der 
oimmal ausgeschieden sich nur langsam in Aether lést, wihrend 
das Urorubin momentan gelést wird. Durch die Natronlauge 
werden die letzten Reste des Urobilin entfernt, wihrend das 
Urorubin in iitherischer Lo6sung durch die Lauge nicht ange- 
oyiffen wird. Die von der wiisserigen getrennte iitherische 
Losune wurde abdestillirt und der Ruickstand auf dem Wasser- 
bade zur Trockene abgedampft. 

Die so erhaltene Substanz ist undeutlich krystallinisch, 
Deutliche mikroskopische Krystalle in Form von rhombisehen 
Hlittchen erhailt ivan nur bei sehr langsamen Verdunsten 
des Aetherss; noeh besser aus alkoholischer Lésung. Die 
Krystle sind dann gleich denjenigen, die spontan aus manchem 
Harne bet Luftzutritt sich ausscheiden. Die nach dem Ab- 
dumpfen zurtickbleibende Substanz bildet cine dunkel kirseh- 
rothe, sprdde Masse. Dieselbe ist unl6slich in) Wasser, l6slich 
in Alkohol, Chloroform und besonders in Aether, mit pracht- 
voll eranatrother Farbe. Die atherische Losung zeigt starke 
Absorption des Lichtes von D bis F. Ich habe in meiner ersten 
Miltheilimg zwei Absorptionsstreifen angegeben, von welchen 
der zweite beiliufig auf Fo zu liegen kime. Dieser letztere 
scheint jedoch durch beigemenetes Urobilin bedingt gewesen 
uusein, da ich bet urobilinfreien Lésungen diese Verstirkung 
dev Absorption bei F nicht beobachte. Durch starke Salz- 
siure und Schwefelsiure wird der Kérper auch gelést, jedoch 
schon nach kurzem Stehen entfirbt; noch rascher wirkt dies- 


heztivlieh die Salpetersiure. Kbenso wirken Alkalien. schon 


in der Kiéilte und rascher beim Erhitzen, Durch Reduktion 
mit Zinn und verdtinnter Salzsiure wird der Kérper ebenfalls 
enttirbt, 

Ms ist mir bisher nicht gelungen, in den Zersetzungs- 
produxten des Urorubins Skatol nachzuweisen, obwohtl ich 
bel allen Versuchen deutliche Indolreaktion erhielt. 

leh will auf meine bisherigen Versuche kein besonderes 





Gewicht legen, nnd die Frage, ob der Kérper cin Skatol- 
derivat ist oder nicht, vorliufig unbertihrt lassen; andererseits 
muss ich jedoch betonen, dass derselbe keinesfalls als iden- 
lisch betrachtet werden kann mit dem violetten Farbstofi. 
den Brieger?) nach Einfthren von Skatol im Hundehary 
fand. Brieger’s Substanz ist léslich in Wasser und unliis- 
lich in Acther, das Urorubin verhiilt sich dagegen gerade 
uneckehrt. 


Das Urorubin ist im THarne nicht praéiformirt vorhanden, 


sondern wird jedesmal durch Oxydation aus einem. disher 
unbekannten Chromogen gebildet. Seine Bildung ist) nich! 
an die saure Reaktion der Harns gebunden, da es bei Luilt- 
zutritt auch an der Oberfliche ammoniakalischer Harne. sich 
bildet. 

In Folee der Bildung von Indigo und Urorubin. licst 
sich die Oxydation an Harnen, welche diese Stoffe in gris- 
serer Menge enthalfen, an dem Dunkelwerden der Farbe auch 
ohne chemische Reaktion erkennen. Faulende Harne = redu- 
ciren jedoch bekanntlich sehr energisch; die Oxy dation schreitet 
desshalb von der Oberfliche nur sehr langsam gegen die 
lieferen Schichten vor; viel schnellere Oxydation erreicht man 
desshalb, wenn man den Harn angesiiuert der Luft aussetzt, 
wobei derselbe seine reducirenden Eigenschaften eingebtisst. 

Wenn man urorubinhaltigen Harn, der manchmal nur 
Spuren von Indigo enthilt, lingere Zeit mit Luft) schtttell, 
so wird derselbe dunkel gefiirbt; schliesst man dann von 
solchem Harne die Luft ab, so nimmet in Folge der Reduktion 
die Flissigkeit wieder die urspritingliche helle Farbe an, um 
bei Luftzutritt wieder dunkelfarbig zu werden. Das Urorubin 
besitzt demnach ebenso wie das Indigo, die Fahigkeit dure 
Sauerstoffentzichung entfirbt und durch Oxydation wieder 
reconstruirt zu werden, 

Ich habe bisher das Urorubin immer in Begleitune 
von Indigo gefunden. In manchem Harne ist das Indigo, in 
anderen jener Farbstoff tiberwiegend. Er scheint) demnach 


") Brieger: Loe, cit. 
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im Organismus unter aihinlichen Bedingungen wie das Indigo 
zu entstehen, 

Ich fand es in- grésserer Menge bei verschiedenen 
kKranken, deren Verdauune darniederlag; so z. B. bei eimer 
an schwerer Hysterie Leidenden, die woéchentlich héechstens 
cine Stuhlentleerung hatte, und seit Monaten mit dem Schlund- 
rolive blos durch Milch ernaihrt wurde. Eine noch gréssere 
Ausbeute ergab der Harn einer Patientin, die an einer rasch 
fidtlichen Darmverschliessung mit Heus litt; ausserdem geben 
aber auch Harne anderer Krankheitsfille von chronischen 
Maven- und .Darmkatarrhen oft sehr bedeutende Mengen, 
Ueberhaupt scheint es sich in allen Fallen) zu bilden, wo 
animalische Nahrungsmittel im Darme nicht verdaut werden, 
-ondern der Fiiulniss anheimfallen, Bet cinem Versuche, den 
Herr Stud. ve. Udranszky an sich selbst anstellte, sehwand 
das Urorubin aus dem Harne bei miissigem Genusse von 
hauptsichlich vegetabilischer Nahrung fast ginzlich, wiahrend 
dasselbe bei Einnahme von viel Fleisch sofort wieder in 
vrosser Menge erschien. 

Ks sind tiber Vorkommen und Natur dieses hérpers 
in meinem Laboratorium weitere Versuche im Zuge, uber 
die seiner Zeit berichtet werden wird, 


Il, 

Der mit Salzsiiure gekochte und an Urorubin und Indigo 
erschdptte Harn erscheint noch gewo6hnlich immer. stark 
dunkel gefirbt. Die braune Farbe desselben Hisst sich mittelst 
Muylalkohol vollstindig entfernen, wobei der Amylalkohol 
sicli entsprechend farbt, und wie es siel beim Abdestilliren 
zeivt, bedeutende Mengen eines braun-schwarzen Koérpers 
autnimane, 

Der Kérper ist im Wesentlichen jedenfalls identiseh mil 
der Substanz, die Heller seinerzeit Urrhodin, Thudiehum 
Uromelanin genannt hat; nachdem auch diese Stoffe aus dem 
Harne durch Siurewirkune erhalten wurden. Der Weg, den 


C 


ich zur Isolirung einsehlug, ist alnlich dem, den Rabuteau!) 


‘) Gazette medical de Paris 1875, 1° 27. 
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vor einigen Jahren benutzte, und ich konnte aueh die meistey 
Punkte dieser Untersuchung bestitigen, 

Die Substanz fehlte aus keinem Harne, den wir dies- 
beztiglich untersuchten, bildet demnach ein aus jedem, sowol;! 
normialem als pathologischem Harn zu erhaltendes constantes 
Produkt, und ist aus dem Harne meistens in ziemlich bedeu- 
tender Menge zu erhalten; ino jedem Falle in viel grésserer 
Menge als Indigo und Urorubin zusammen. 

Die Substanz entsteht im Harne durch Oxydation, dic, 
wie es scheint, nur bei stark saurer Reaktion eimtritt. Dic 
Oxydation veht, wenneleich viel langsamer, aueh in der Wille 
vor sich, Dureh Erwarmen wird dieselbe bedeutend  he- 


schleunigh; wird jedoch auch beim Sieden nicht sofort aut 


einmal beendet. Es farbt sich desshalb der durch Aimy|- 
alkohol entfirbte Tarn beim Erhitzen, oder Hingerem Stehen 
an der Luft) wiederholt) braun, und erst nachdem derselhe 
mehrmals mit Amylalkohol entfirbt wurde, verliert er dic 
Migenschatlt an der Luft braun zu werden, 

Der Harn enthalt demnach, wie aus diesen Beobach- 
tungen hervorgeht, eine Substanz, die an und ftir sich nich 
farbie ist, und nach dem = Erhitzen mit Séure ein farbiges 
Produkt erzeugt, welches in Amylalkohol tiberftihrt werden 
kann. Der Amylalkohol 6st nieht nur das farbige Produkt, 
sondern auch das farblose Chromogen desselben,  Selitittell 
man den Harn mit Amylalkohol, ohne denselben anzusiuern, 
so bleibt der Alkohol farblos,  ffirbt sich jedoch — sofort 
braun, wenn derselbe angesiiuert und bei Luttzutritt erhitz! 
wird, und hinterlisst dann beim Abdampfen einen braunen 
Riickstand, der in allen Eigensehaften identisch ist mit dem, 
welchen man aus der schon urspriinglich braunen Amy!- 
lOsung erhilt. 

Auch das Chromogen des Farbstoffs lisst sich aus dem 
Harne nach und nach vollkommen entfernen, so dass cin 
solcher Harn nach dem Ansiivuern an den Amylalkohol keine: 
branunen Farbstotf mehr abeiebt. 

leh habe bisher nicht versucht, aus dem Amylalkoho! 
das Chromoven selbst) darzustellen, sondern blos die Eigen- 
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echaften des braunen Derivatles untersucht. Es wurde = zu 
diesem Zweek der Harn mit 5—10°'o ILC) wihrend inehreren 
Minuten zum Sieden erhitzt und hierauf wiederholt, so oft 
init Amylalkohol ausgezogen als derselbe noch wesentliche 
Mengen aufnahm, Es zeigete sich niimlieh, dass es nicht noth- 
wendig ist, aus dem Harne den Indigo und das Urorubin 
vorausgehend zu entfernen, da diese in’ Amylalkohol nicht 
lslich sind, und etwa tibergehende Spuren viel leichter nach- 
(wivlich zu entfernen sind, indem man den Abdanmptunes- 
rlickstand mit Aether oder schwacher Natronlauge wiischt. 

Die vereinigten Ausztige wurden hierauf aus der Retorte 
abdestillirt. Der schwarz-braune Riickstand, der nach dem 
Abdestilliren des) Amylalkohols zurtickbleibt, enthalt noch 
verschiedene in Wasser l6sliche Stoffe: so namentlich Urobilin, 
Spurven von Salzen und verschiedenen organischen Substanzen ; 
dervselbe wurde desshalb solange iit) Wasser, dann mil 
schwacher Natronlauge und Saizsiure gewaschen, als diese 
etwas aufnahmen. Es blieben dann dtinne Liumellen eines 
‘Ninzenden, schwarzen, spréden, nicht) zihen, leicht) zerreib- 
lichen K6rpers zurtick, der vollstiindig aschefret ist. 

Die Substanz, die ich vorliufig Uromelanin nennen 
will, ist in Wasser und verditinnten Saiuren ganz unldstich, 
Starke Essigsiure und Salzsiure l6sen nur wenig, mehr wird 
veelOst durch concentrirte Schwefelsiure, Aether und Chloro- 
form lésen fast gar niehts, Alkohol etwas mehr, noch mehr 
lost) sich in’ Amylalkohol, der sich nach Vingerem Stehen 
dunkel roth-braun farbt. Starke Natronlauge J6st beim Sieden 


Aemliche Mengen, Ammoniak weniger. Conecentrirte Salpeter- 


sive lést das Uromelanin beim Sieden zur hell kirsch-rothen 
I'liissigkeit, wobet dieselbe wahrscheintich zersetzt wird, da 
cin Theil derselben als gelbliche harzige Masse zurtickbleibt, 
die in Salpetersiure vollstindig unléslich ist. Die salpeter- 
sare Lésung wird beim Verdtinnen mit Wasser gefallt, 
wobei ein rother flockiger Niederschlag und dartiber eine 
vollstindig farblose Fltissigkeit entsteht. Die) Lésung in 
Natronlauge wird durch Kochen mit Zinkstaub entfirbt. 
Das Uromelanin liefert bei der trockenen Destillation 
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ein stark pyrrhothaltiges Destillat (so wie das Héimatin wid 
dessen Derivate), 

Is scheint, dass das Uromelanin indem es aus. dei) 
Chromogen entsteht, nicht sofort in der besehriebenen sechwer- 
lOslichen Form auftritt, sondern dass sich zuerst ein auch in 
Amyliulkohol mehr J6sliches Uebergangsprodukt bildet und 
dieses erst beim Abdampfen der AimylalkohollGsung in den 
schwerléslichen Kérper tibergeht. 

Das Uromelanin ist olme Ausnahme aus jedem Harn 
darstellbar und bildet demnach eimen constanten Llarnbestand- 
theil. Die Menge desselben Ist wechselnd, tm <Allgemeinen 
jedoch immer sehr bedeutend. Nach den bisherigen Bestim- 
muneven, die in meinem Laboratorium durch v. Udranszky 
angestellt wurden, betraet dieselbe in der téaeliehen Harn- 
menve bis zu oo—6 er, und dartiber, so dass das Uro- 
melanin unter den organischen Stoffen an Menge 
unmittelbar nachdem Harnstoff folgenund jeden 
der tibrigen organischen kKérper bedeutend tiber- 
treffen witirde, 

leh habe in dem Angeftihrten die Darstellungsweise und 
Kigenschaften des Uromelanin beschrieben, ohne bisher dic 
Hauptfrage zu berthren, namliech die: in) wiefern die Sub- 
stanz als einheitlicher chemischer Kérper oder aber als Gemenge 
michrerer zu betrachten ist ? 

Nachdem  dieselbe bisher nicht krystallinisch erhalten 
wurde, und auch die ehemisehe Zusammensetzung nicht fest- 
vestellt ist, mag der Verdacht allerdings verechtfertigt sein, 
dass man es hier mit) einem Gemenge verschicdener Zer- 
setzungsprodukte zu thun hat. Dem = gegentiber muss aber 
betont werden, dass sowohl die Reaklionen als auch die sehr 
hedeutende Menge des hkOrpers fiir die einheitliche Natur 
sprechen. Von den Reaktionen sind es besonders die Schwer- 
loslichkeil, das Verhalten gegen Salpetersiiure und der Umestand. 
dass die Substanz aschefret ist, diejenigen, welche Argumente 
fiir die chemische Einheit) bilden. Die Darstellungsweise 
schliesst. zwar Zersetzungen nicht aus, es sind aber die 
Koérper im Harne nicht bekannt, welche bei dieser Behandlung 
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o grosse Mengen unléslicher Zersetzungsprodukte — liefern 
konnten: die naéhere Untersuchung ist demnach auch von 
diesem Gesichtspunkte aus geboten. 

Obwohl die Méglichkeit, wonach der Amylalkohol bei 
der Bildung der Substanz sich mitbetheiligt, schon von vorn- 
herein Wenig Wahrscheinlichkeit zu haben sehien, so stellte 
ich doch einige Versuche an, um zu erfaliren, ob nicht aus 
dem Uromelanin durch Tlydration Amylalkohol erhalten 
werden kann; alle diesbeztighehen bisherigen Versuche gaben 
ein negatives Lesultat. Das Uromelanin erwies sich dabei 
als ein sehr indifferenter, resistenter Kérper, der im = zuge- 
<chinolzenen Rohr durch alkoholische Kalilauge bei 150—160° 


wenig angeeriffen wurde und unter diesen Umstinden niemals 


Amylalkohol leferte: der ferner aueh durch = sehmelzendes 


Kialihydrat nur sehr langsam angeeriffen wird. Es scheint 
demnach die Betheiligange des Amylalkohols bei der Bildung 
des Uromelanins ausschiiessbar zu sem, und das Uromelanin 
oder resp. das Chromogen desselben muss als ein dem Harne 
<olbst angehbriger K6rper angesehen werden. 

Ms mag jedenfalls auffallend sein, dass im PHarne ein 
vicht miher bekannter Kérper von so bedeutender Menge 
cuthalten sein soll. Diesbeztiglich muss jedoch ciner alten 
Beobacktune Voit’s erinnert werden. Voit") fand niaimlich, 
dass im Tlundeharn die Menge des nicht in Form von Harn- 
(off ausgeschiedenen Kolhlenstoffs bis 12 gr. pro Tag be- 
lraven kann, welchen hohen kohlenstoffgehalt die bisher 
bekaunten, im Harne, ausser Harnstoff vorkommenden Kérper 
bei Weitem nicht erklaren., 

rir den Harn des Menschen legen keine solche Beob- 
abcehtungen vor; der Hundeharn enthalt jedoch, bei gemiselitem 
lutter, sowie der des Menschen, bedeutende Mengen von 
UCromelanin, dessen Kohlenstoff den Ausfall ganz oder zum 
-rossen Theil zu deeken im Stande ist. 

Beztiglich der ausgeschiedenen Menge seheint das Uro- 
mechinin. sieh fihnliech zu verhalten, wie es Voit vom Kolhlen- 
stofftiberschuss anviebt. Es scheint in vrésster Menge bei 


') Zeitsehritt ftir Biologie, Bd. LS. 146, 
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Hleischnahrung oder bet ungentigender Ernahrung aufzutreten, 
Ks wire demnach ein Produkt, das sich bei Zersetzung thie- 
rischer Organe und Gewebe bildet. Im Harne eines wolil- 
eoenidhrten Vevetariers fand ich nur sehr vgermege Mengen, 
withrend bei gemischter, jedoch hauptsichlich aus Fleiscl; 
bestehender Nahrung immer grosse Mengen erscheinen. Der 
concentrirte Harn Fieberkranker, sowie der an Inanition 
Leidender (Magenkrebs) enthalt relativ noch viel mehr als 
der vou Gesunden, Das Uromelanin ist auch in solehen 
Larne vorhanden, welcher keinen Indigo oder Urorubin liefert, 
Directe Beziechungen zwischen diesen und dem Uromelanin 
scheinen demmach nicht zu bestehen; mamentheh ist) da 
Chromogen des Uromelanins von detujenigen der beiden 
anderen Korper ganz bestimimel verschieden, 

Ms wurde Eimgans dieser Zeilen erwihnt, dass der 
Riickstand, den qian beim Abdampfen der amylalkoholischen 
Losung des Uromelanins gewinnt, ausser dem Uromelatin 
eine geringe Menge anderer in Wasser l6slicher Stoffe, namienl- 
lich Urobilin oder ursprtinglich vielleicht) das Chromogen 
desselben enthall. Das Waschwasser, welches man bein 
Waschen des Riickstandes erhilt, besitzt sch6n  goldgelbe 
Farbe. Durch Schiittela mit Amylaukohol wird der Farbstotl 
der wiisserigen Fltissigkeit entzogen und die velbe Amylalkoliol- 
lOstme zeigt dann sofort oder nach kKurzem Stehen = starke 
ertine Fluorescenz und tm Spectroskop sehr deutlich dic 


Absorplionserscheinungen des Urobilins, Es scheint das eit 


nicht unbequemes Verfahren zur Jsolirung, resp. Nachweis 


des Urobilins abzugeben, 





Sur la transformation des nitriles dans l’organisme. 
Par le 


Dr. Piero Giacosa. 


Dans ces derniers temps on a cétudie les transforma 
tions que subissent un grand nombre de substances dius 
‘organismie, eb on a pu isoler les derives correspondants qui 
representent pour da plus grande partie des produits dactions 
oxvdantes. Ces oxydations ont let) avee un mecanisme spe- 
iil connu eh partie, surtout pour ce qui regarde les sub- 
-Linces aromatiques; elles sont Tle produit) de Vaction de 
Poxyvene du sang, qui se fixe sur les substances ou a Vetat 
mioleculaie ou a Petat atomique selon Ta nature des sub- 
stances meme ou des produits intermediaires cles oxydations, 
Condition indispensable pour que ces oxydations saecom- 
plissent semble ¢tre la reaction alealine, laquelle est assurée 
daus Porganisme par la presence du serum du sang et de 
a lymphe dont le contenu en aleali represente a peu pres 

O25" de COFNa*% Le role de Valeali dans Voxydation 
qui avait deja ete demontre. il y a bientot 60° ans par 


Wie ‘ry, a clé dernicrement confirme par les travaux de 
hadiszewskti!) @abord, ct de Nencki*) ensuite: le premier 


ayant verifieé que les phenomeénes de phosphorescence sont 
ccompagnes Cune oxydation lente qui ne saccomplt quen 
presence Walealis et Woxygene atmospherique; le second 
vant constaté que plusieurs substances qui entrent dans la 


Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd, 


) Journal fiir praktische Chemie, [2] Bd. 24,8 
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composition de la cellule, en présence des hydrates aleali; 


dilués s’oxydent lentement en absorbant Voxygene de Pair, 
et que le meme phenomene a leu, quoique beaucoup moins 
énergiquement, en présence des carbonates alealins dans |) 
proportion qu ils ont dans Je serum du sane. Dans ties 
recherches sur les nitriles Jat eu oun autre but; celui de 
constater, st Valealinité duo sang el des Ussus en general, 
élail assez forte pour hiydrater les nitriles en les transfor- 
mauit dans des produits correspondents, On connait bien 
des phéenomenes Vhydratation qui se passent dans Porgatnisiie: 
presque toute Faction des ferments digestifs consiste en tne 
hydratation des substances sur lesquelles ils agissent; dis 
les fissus aussi de tels phenomenes ont dieu, puisque TPoxy- 
dation de la plupart des substances ne peut avoir lieu sis 
lia fixation préalable eau qui décompose la molecule ei 
parties plus petites et plus simples; mais Phydratation de- 
nitriles et leur décomposition telle que nous Peffectuons dats 
nos laboratoires ne peut saccomplir au moyen de ferment: 
el exige Ja présence ou de Vou & température clevee, ov 
Cun aleali ou Wun acide libre, ef de toutes ces conditions 
la seule qui se realise dans nos tissus est celle de la pre- 
sence de Valeali, 

Les nitriles ont deja été étudies sous le point de vie 
therapeutique par Pelikan et Maximowitseh?) et oul 
ele reconnus comme toxiques: Magendie recommanda Pusag: 
du eyanure Vethyle (propio-nitrile) sous le nom d’éther cyan- 
hydrique, pour la toux. Les produits de leur transformation 
dans Vorganisme mont pas été etudiés par ces auteurs. 


I’ Benzonitrile. 
Jemployais le benzonitrile de Kahlbaum, redistille 
par moi-ineme: p. e, = LIL’ (non corrige). 
Je Vadministrais aux chiens en portions de 2 a 
par jour renferme dans des capsules de gelatine, Le benzo- 
nitrile est un poison qui agit cnergiquement sur le systen 


') Husemann: Handbuch der Toxykologie, S. 714, 
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is nerveux et donne des acces convulsifs qui affectent) parti- 
culidrement les muscles qui meuvent la téte: a forte dose 
| paralyse la respiration et tue, Les chiens de petite 
jaille ne peuvent pas en supporter de fortes doses impune- 
ment, inmais les animaux bien deéveloppes et forts résistent a 





























on action. Tl exerce en oulre une action locale sur la 
miqueuse gastrique, et donne lieu a la formation d'ulcéres 
patois USSCZ erandes , de sorte qu'il esl bien, en le donnant 
par la bouche, de Pemployer dissout dans de Phuile dolive, 


Le benzonitrile introduil dans Vorganisme apres quelques 
heures commence as climiner indecompose par la respiration, 
pur Jes exeréments, et par VFurine qui manifestent Podeur 
caracteristique de celle substance, Cette odeur persiste dans 
Pair expiré longtemps; ainst apres avoir donne le 28 no- 
verubre 4 capsules = 2,40 Oa. C*® H® CN, le 4 décembre on 
sentail encore son odeur dans Vair expire. 

Une portion du benzonitrile Loutefois se decompose dans 
horganisme., Comme javais a nrattendre quelle donnerail 
lie a la formation @acide benzoique, et respectivement hip- 
pirique, dans mes premicres experiences je trailais les urines 
recuetiies directement de Vanimal dresse dans ce but, par 
it methode suivie pour la recherche de Vacide hippurique, 
Cost-a-dire je les évaporais apres les avoir neulralisées, Jaci- 
diliais le résidu et je le traitais par ether avee un peu daleool, 
ef je distillais Vextrait. Le reésidu qui aurait da, ou directe- 
invent, Ou apres purification donner des eristaux nen donna 
junais, meme en laissant la capsule plusieurs mois dans le 
vide sur Pacide sulfurique. J’obtenais toujours une huile jaune 
avec une odeur particuli¢re comme de noisettes, insoluble 
dans Teau et qui, traitée par les carbonates de sodium, de 
cucium ou de barium ne donnait aucun sel eristallisable- 


Kfonné par ee résultat, je répetai les expérienees sur un 








atitre animal, mais cette fois je voulus étudier la facon de 
1 ~~ eomporter des sulfates mineérales et combines atin de voir 
“il ne se formait pas par oxydation un compose, ayant un 
Oll directement attache au noyau aromatique. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie VIII, 


YS 


Je choisis un chicn du poids de sso ke. et lai dotijai 
révulierement 200 er, de viande et 500 er. de pain par jour, 
Je de tins pendant 10 jours & ce régime sans lub donne 
aucune substance, eb je fis quelques determinations des  sul- 
fates pour nvassurer C@avoir obtenu un clat stitionmaire dans 
leur Climination. Au bout de ce temps je commence a tii 
donner le benzonitrile et je déterminal journellement les sul- 
fates mincraux el ceux combines ou organiques: je recherchas 
de plus dans une portion de Purine le phenol en le distil- 
lant apres avoir ajouté de Pacide chlorydrique. Les urities 
qui avaient servi a Ja determination des sulfates et a la 
recherche du phenol, réunies avee les portions en exces élaicn! 
traitées comme yai dit plus haut pour y rechercher Pacicde 
aromatique dérivé du benzonitrile, Ces dermieres recherches 
mont aussi donne un resullat negatify mais py reviendral 
plus tard. 

La determination des sulfates se fit avee la méthode 
de Salkowski') qui consiste dans da determination de 
Vacide sulfurique total eb de celui combine ou organique, 

Le tableau suivant resume les experiences el les resul- 
lats des analyses, 


(Tableau n°? Ta la page suivante ) 


On voit que le benzonitrile se transforme en une sub: 
stance qui sclimine en compinaison avee Vacide sulfurique. 
Li quantite totale Wacide sulfarique climiné, diminue sous 
Vinfluence du benzonitrile, probablement a cause de Velal 
Uempoisonnement qui modifie les échanges de la maticre, 


mais la quantité de Pacide qui est combine a Petat d’cther 


est augmentée cnormement., | 

Jai construit un tableau graphique qui réproduil les 
résultats duo tableau n® T sous une forme beaucoup plus 
saisissante, On voit ici la ligne de Vacide sulfurique B ou 
organique tmonter tout-a-coup au-dessus de la ligne A’ de 
acide salfurique mineral ou a VPetat de sel. 


(Tableau n°? ID a Ta page 100.) 


') Die Lehre vom Harn, Berlin 1882, 8. 175, 


ALE 





i ARINC 


Tableau n° |. 





Urine 780 *-%Jo H?SO*-" 5 
organique. 


B 


Date, des 2+ heures total. 


H*S0O'-° , 


mineral 


OBSERVATIONS. 





Novembre 0.0428 


OBO 


0.3947 


0.0450 


0.3062 O.1616 


O.1L050 
0.1400 
Décembre 0.1272 
0.1000 
0.0700 


.O500 


ee ee 


0.0126 


O S94 


0.120 


O S84 
1.785 


A 3,30 p. 1,8 gr. C.*° H® CN, 


accés convuls. ala téte, odeur forte 
dans lair expiré et dans lurine, 
Accés moins fort, Odeur de C°HPCN, 
Les accés ont disparu, Odeur forte. 
Le chien est normal, l’odeur persiste. 
id 
id. 
le C* HCN. 
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Lclimination duo benzonitrile dure plusieurs jours au 
bout desquels les rapports des deux acides A et B>rede- 
viennent normaux et s’y maintiennent. Au 2 janvier pour le 
nome animal, maintenu dans les mémes conditions, le rapport 
était 8,5. 

Fai deja dit qu'une partie du benzonitrile sort conti- 
nuellement inaltéree et reconnaissable & son odeur par Tair 
expire, les exeréments et Purine. On ne trouve jamais du 
oienol dans les urines sous Vinfluenece du benzonitrile. On 
ne peut non plus y trouver ta moindre trace dacide hip- 
purique ou benzoique, J'ai aussi voulu voir s‘il ne s’y trouvail 
point de la benzamide. L’extrait étheré des urines évaporées 
apres avoir été legérement acidifié, fut distillé, et on obtint 
pour residu une huile jaunatre incristallisable que je traitais 
par la potasse assez concentrée en le faisant bouillir, LH ne 
« developpa point @ammoniaque et Je résidu  acidifié ne 
cela aueune substance cristallisable a Véther. 

Une autre portion de cette meme huile fut traitée avee 
Vacetate de plomb qui donna un preécipité jaune abondant qu'on 
<¢para par filtration, Le filtré fut traite avee HS, filtre, évapore 
of extrait avee Tether, Le précipité fut aussi suspendu dans 
Mean, traité avee [1*5, filtré et extrait avee Tether: ni lun ni 
“aulre des extraits étheériques ne donna des cristaux. J'ajouterai 
entin que Purine sous Vinfluence du benzonitrile ne reduit pas 
les sels de enuivre nt donne de coloration avee le reéactif de 
Millon, ce quiexelut la présence dun acide glycouronique ou 
un oxyaecide aromatique. Le seul oxyacide auquel on pour- 
aul penser serait Vacide oxybenzoique. De trois acides connus, 
e silyeilique est facile & reconnaitre par ses reactions; les 
para eb meta ont été étudieés par Baumann et Herter 
qi ont trouve!) quwil se combinent & partie avee Vacide sul- 
liriqne, en partie avee ia glycocolle et en partie scliminent 
tillerés, Sehotten, plus tard?) trouva que Phomme éli- 
mine apeu pres le 52% de Vacide p-oxybenzoique introduit, 

que de cette quantiteé un tiers est lié avee la glycocolle 


‘') Ce journal, T. I, p. 


) Ce journal, T. VU, 
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(acide oxybenzurique) et un tiers inaltére, Th semble done 
que si le benzonitrile se fut transformé en un acide oxy- 
benzoique on aurait du le trouver non-seulement combine 
avec Pacide sulfurique, mais aussi, ef en plus grande quan- 
lite, libre ou combine avee la glycocolle et il maurait pas 
éechappé aux recherches, 

Lia seule supposition qui reste done est qu'il se soi! 
formé un corps phénolique par oxydation directe du benzonitrile 
sans que le groupe CN s’en soit détacheée ou se soit modific, 
Lohydratation du benzonitrile en benzamide n’a pas eu lieu, 
puisque on sait @aprés Nencki que la benzamide intro- 
duite dans Vorganisme donne de lacide benzoique et de 
lammoniaque. 

Le corps formé pourrait done ¢tre un nitrile d'un acide 
oxybenzoique GOH Chy Jai voulu verifier si en traitant 
le benzonitrile par les agents oxydants capables dajouter un 
atome oxygene au benzol on pourrait obtenir ce nitrile. On 
sail que le benzol en présence dun aleali et d'ozone!) se 
transforme en petites proportions, en phenol et en produits 
supeérieurs (hydrochinone et résoreine), Les memes produits 
~obtiennent en laissant plusieurs jours a une température de 
AQ° de Voxydule de cuivre en présence de quelques grammes 
de benzol et en ajoutant de temps en temps de [acide 
chlorhydrique dilueé?), 

Je fis passer de Voxygéne ozonisé a travers un melange 
de benzonitrile et de potasse diluée, maintenu au bain-marie 
i une température de 40° environ. Au bout de 24 heures 
la surface du liquide se couvrit de petits cristaux ou lamelles 
plates, brillantes, fragiles. Ces eristaux n’ctaient autre chose 
que la benzamide comme je pus verifier par la détermination 
du point de fusion (126—125°) et en Ja transformant en 
acide benzoique dont janalysai le sel argent. Cette for- 
mation trés-abondante de benzamide n’est encore régistree 
dans aucun traite. Pour verifier Ja présence dun compose 


') Nencki et Giacosa: Ce journal, T, IV, p, 525, 
7) Nencki; Journal fiir praktische Chemie [2], 26, 25, 
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i te Ol je trailai le melange a travers lequel javais fail 
CN, 
passer Tozone avee la potasse concentree, et je fis bouillir 
iisqua ce quil ne se degagea plus (ammoniaque. Ensuite 
révaporais, Jacidifiais par Pacide sulfarique dilué, et je traitai 
par VPéther pur, anhydre, L’extrait ctheré, évaporé fat traite 
avec du sulfure de carbone qui, selon Barth et Hlasi- 
wetz?) dissout Vacide benzoique seul, et laisse indissous le 
p-oxybenzoique Le sulfure de earbone dissout enti¢rement 
lextrait. étherique en ne Taissant aueun résidu ce qui exclul 
In présence Vacide paroxybenzoique; en le faisant évaporer 
nobtins que de Vacide benzoique sans traces d’acides saly- 
cilique, 

Sous Vinfluence de Vozone et en présence Caleali le 
benzonitrile se transforme compléetement en benzamide. Le 
meme fait a leu en laissant simplement le benzonitrile pendant 
plusieurs heures en présence Wune solution diluée KOTE a 
in température de 40°, 

Je préparai de Voxydule de cuivre en réduisant un sel de 
cemetal avee du elucose, je le lavaiet je le mis dans un ballon 
avec quelques grammes de benzonitrile. Pendant plusieurs jours 
jo iis le ballon au bain-marie, ensuite la saison étant deja 
chaude, je le laissai & la température de la chambre (18—20°) 
pendant presque deux mois, en agitant de temps a temps 
sis rien ajouter. La liqueur se colora peu a peu en vert 
foneé, et lorsque jouvris le ballon je pus constater de nom- 
breux eristaux de benzamide qui ¢laient méles & Voxydule 
cneore présent et qui nageaient a la surface des gouttelettes 
iileuses de benzonitrile indécomposé. Pas de trace Wautres 
produits, Tei comme dans le cas precedent le seul dérive du 
benzonitrile a été la benzamide., 

Ces résultats, qui montrent combien le passage de état 
de benzonitrile i celui de benzamide est facile et se fait dans 
ies conditions qui existent dans les tissus vivants, contri- 
buent a rendre beaucoup plus interessante encore la facon 


de se comporter du benzonitrile dans Vorganisme, qui ne 


') Liebig’s Annalen 1865, Bd. 134, 8) 270. 
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donne lieu & la formation de benzamide ou acide benzoiqne, 
et modifie tellement Vélimination de Vaeide sulfurique que 
lon est autorisé a penser quil se forme un produit doxy- 
dation directe du noyau aromatique, produit que je nai pas 
pu isoler, 

Phénylacétonitrile C°H*-CH?’-CN, 


Je préparai cette substance en suivant la méthode de 
Cannizzaro') en traitant le chlorure de benzoile avee une 
solution concentrée alecoolique de cyanure de potassium, Le 
point deébullition de la substance rectifice était a 228° (non 
corrige), 

Cette substance est extrémement toxique, surtout pour 
les petits animaux: si on Vintroduit dans lestomae, soit pure, 
soit diluée avee de Vhuile, elle provoque des vomissements 
obstinés: si on Vinjecte hypodermiquement elle provoque de 
fortes douleurs locales, suivies dun état de paralysie qui se 
manifeste surtout aux extrémités postérieurs; le sensoriumn 
aussi est frappe, Vanimal reste couche dans sa cage, inca- 
pable de mouvoir ou de répondre. Foreé & marcher, i 
execute ordinairement des mouvements circulaires sur lui- 
meme pareils & ceux qui se produisent dans les lésions ence- 
phalique unilatérales; Pusage continue du pheénylacetonitrile 
finit par tuer Panimal en paralysant le cur et la respiration; 
i Pautopsie on ne retrouve aucune lésion spéciale des organes. 

Trois chiens ont été tués par ce nitrile; le premier, 
un tout petit chien de 6,5 ke, mourul peu dheures apres 
une injection Wun centimetre cube de cette substance: Vautre 
de Ske. succomba aux suites de deux injections; le troisieme 
plus robuste qui avait déjai servi aux expeériences sur le 


benzonitrile, ne recut dabord que le phenylacetonitrile mele 


i Thuile; comme je mobtins aucune substance dans Vurine, 
je lui fis une injection de la substance pure, et il fut) pris 
de paralysie, d'accés econvulsifs, de vomissements, le tout 
aecompagne dun relentissement enorme et progressif de ti 
respiration, qui alla jusqu’a Ja mort, 


*) Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd, 96, S$. 247. 
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Tous ces animaux avant de mourir émettaient une 
urine trouble, albumineuse, chargée Wurates, fortement acide. 
Traitée par Tether elle lui abandonnait les memes substances 
que jobtins de Tanimal qui résista a Vusage du pheényl- 
acetonitrile. 

Cet animal était un chien de chasse batard, du poids 

29150 ke. Il fut soumi au méme régime alimentaire que 
Jui du benzonitrile; de plus, avant commencer les expeé- 
eiees Je recherchais dans Turine les acides aromatiques par 


1, methode ordinaire, et je ne parvins pas a en trouver, Je 


dosai aussi les sulfates et jetablis le rapport entre A et b: 
i} lait egal & 11,0. Le phénylaceétonitrile fut) toujours injecte 
sous la peau du dos, Vabord melange a Thuile, ensuite pur; 
res deux injections je suspendais pour un jour; si je 
nvapercevais @un commencement dempoisonnement, je sus- 
pendais les expériences pendant plusieurs jours jusqu’a ce 
que animal se fut completement retabli. 

Le phénylacctonitrile ne communique pas dodeur a 
Mair expire, ni & Purine. Cette derniere est fortement acide 
(parfois albumineuse et tellement riche en urates et en acide 
urigue & avoir une consistence de eréme, mais seulement 
lorsquon est en présence dun empoisonnement deéclaré) elle 
ne reduit pas les sels de cuivre, mais se colore en rouge 
pur Pébullition avec le réactif de Millon, L’élimination des 
sulfates ne se modifie pas comme dans le cas du benzonitrile ; 
ei effet les ayant dosés a Vépoque ott Vanimal était sous 
influence des fortes quantites de phenylacétonitrile, je trouvais : 

Acide sulfurique minéral. A O3751 er, 

« « organique. OO044 « 


A 


a Oe 
J 


) 


On voit que la quantité @acide sulfurique organique 
est Dien augmenteée, mais dans des limites beaucoup moins 
srandes que dans le cas du nitrile préeédent, et qui pou- 
valent bien dépendre de Vétat de derangement de Vorganisme 
sous Pinfluence du poison, L’urine éliminée aux suites des 
injections du pheénylacétonitrile dilué avee Vhuile ne con- 








10% 


tenait pas de substance soluble dans Veéther, mais celle de 
injections de la substanee pure donnait, en petite quantite, 
des cristaux (Wun acide aromatique, Pagital plusieurs fois 
les urines avec de Veéther aleoolisé, je distillai, et fevaporai 
le residu, Tl restait’ un liquide verdatre qui laissait depose: 
spontanement des petits cristaux verditres aussi, tres durs, 
Je fillrais et jevaporais et je repris avee de Tether, qui 4 
evaporation me donna de nombreux eristaux mélés a Vhuile 
jaune et colorés en jaune, Une portion de ces cristaux fit 
purifice par eristallisation dans Veau, Vautre fut mise sur 
une plaque de poreelaine qui décolora immediatement. les 
eristaux, et recristallisée dans Veau., 

Quant a& la substance cristallisée verdatre qui s‘etail 
déposce dans le premicr extrait, elle était tres peu soluble dans 
eau, et cristallisait) lentement de la solution aecqueuse: je 
nen avails qu’une trées-petite quantite, quia pourtant ct 
suffisante pour élablir certaines reactions et pour en prendre 
le point de fusion; les eristaux qui s’¢taient formés dans la 
solution aequeuse étaient volumineux en formes de prisiies 
obliques et doucs toujours dune teinte verdatre. Ils se dissol- 
vaient dans Vammoniaque aequeuse et en ajyoutant de Pacide 
acetique, jusqua neutralisation, if ne se formait dabord 
aucun preécipité, mais au bout de plusieurs jours on voyiail 
paraitre au fond de Véprouvette un eros cristal verdatre, 
transparent. Point debullition 257°. 

Une portion de ce cristal dissoute dans Veau donna 
avee de Veau de brome un preécipité jaune citron!) Toutes 
ces proprictés en semble ne laissent aucun doute quwil s'agissal 
Vacide Kynurique, lequel élant assez soluble dans lalcool et un 
peu dans ether, était passé dans les extraits étheérés-alcooliques, 

Les eristaux obtenus de Vextrait) étherique, puritics 
comme je viens de dire, se présentaient sous la forme de 
petits prismes allongés, assez semblables & ceux de Facide 
hippurique, trés-peu solubles dans Teau froide, assez facile- 
ment dans celle bouillante, Le point d’ébullition de cette 


substanee est & IS5—186°. 





1) Ge journal, Vol. VI, p. 87. 
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Vobtins en tout, apres bien (injections correspondentes 
ait moins & une quinzaine de evrammes de C&P -CHF-CN, 
O.1170 gr. de ces eristaux et cela a cause de la petite quan- 
ile de substance quon ne peut donner que journellement 
of des grandes pertes dans le traitement de petites portions 
durme. 

Voici le résultat des analyses que jentrepris avec cette 
sbstance, qui renferme de Vazote: 

1782 er. de substance donneérent O,4055) er. CO? et 
0,098 er, L120, 

Lvanalyse prouve que la substance est de Vacide phen- 
acéturique : 

Calculé pour C°° HNO; Trouve: 

G = 62302 
if O11 
No 7,35. — 

Kk. et Th. Salkowski') ont trouve Vacide phenace- 
tirique dans Purine des chiens et des lapins auxquels ils avaient 
donne des quantités Wacide phénylacetique variables entre 

et 5 er, par jour. Tl existe toutefois une difference entre 
Vacide quils ont trouvé et celui que pai obtenu en suite de 
administration du phénylacétonitrile, difference qui est rela- 
live au point de fusion: mon acide fondant bien strement 
de 185° & 186° et celut des freres Salkowski a 143°, 

Kn tout cas il reste démontre que le phénylacétonitrile 
=» decompose dans Vorganisme comme en dehors de lui, en 
presence des milieux alealins, en donnant de Vacide phlenyl- 
acetique, qui se combine avee la glyeocolle sans s’oxyder 


} 


davantage: on retrouve ici confirmeé cette loi formulée par 


Salkowski, loe. cit., p. 169: que Thomotogue de lTacide 


benzoique contenant deux atomes de C dans la chaine Jaterale 


‘ 


ne soxyde pas dans Vorganisme en donnant de Pacide ben- 
zoique, comme font les autres homologues superieurs. 

Les petites quantités de phenylacetonitrile quon doit 
Wininistrer afin qu'on n’ait pas & eraindre lempoisonnement, 


vinpechent de pouvoir rechercher dans Vurine les autres 


') Ce journal, Vol. VIL p. 162. 
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substances qui pourraient dériver de cette substance. TH peu! 
se faire que des petites quantités de nitrile s‘oxydent directo- 
ment en donnant de Vacide oxyphenylacetique, et la coloration 
quon obtint avee le réactif de Millon pourrait bien provenir 
de cet acide. Sechotten!’) etudia la facon de se comportoer 
de Vacide oxyphenylacetique dans Vorganisme et constata 
quwil s’climine en grande partie = 78,66°% inaltéré par Purine; 
on voit que si la quantité acide oxypheénylacetique formed 
eut été tant soit peu grande, faurais da le trouver dans Jes 
extraits étheériques. Tl est probable aussi que Vacide oxy- 
phenylacetique puisse se combiner avec Vacide sulfurique 
comme Baumann ct Herter ont constaté pour Vacide 
p-oxybenzoique’) et EK. et HL Salkowski’) pour acide 
p-oxyphénylpropionique et cette circonstance — expliquerail 

~ soit tombe de 11,0 a 8,5, si toute- 


13 
fois cette difference ne pouvait tomber dans les limites des 


comment le rapport 


oscillations journalicres. 

Jajouterai encore qua la suite de Pingestion de C®ll- 
CHPECN je Wai jamais pu trouver du phenol dans les urines, 
ce qui pourrait provenir (une action antiséeptique du nitrile 
ou de ses derives, Pour ce qui regarde le benzonitrile qui 
me donna aussi des résultats négatifs a ce propos, Taction 
autiseptique mest pas bien intense, comme il résulte de 
plusieurs experiences que je fis @ ce propos, et dans les- 


quelles une quantité plus ou moins grande de benzonitrile 


ajoute> a des substances pulréfactibles (sue de viande, infusion 
de paneréas) wempechait le moins du monde le développe- 
ment des microorganismes septiques. 
Phénylpropionitrile C*l*-CH?-CH?-CN. 
Cette substance a été trouvee par Hofmann) dans 
Vhuile distillé du Nasturtium officinale. Fittig et Riesow?’) 


'y Ge journal, Vol. VII, p. 26. 

°) Ce journal, Vol. I, p. 

*) Ce journal, Vol, VI, p. 175. 

‘) Hofmann: Berichte der deutschen chemischen Gesellschatt, 
Bd. 7, 5. 920. 


°) Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd. 150, S. 246, 
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robtinrent en traitant le monochloréthylbenzol ou chlorure 
de pheéenylethyle CHC? H4ACI par le cyanure de potassium. 
cu solution alcoolique, mais ils ne Visolerent pas. Comme ce 


move de production ne donne pas un bon rendement, je 


youlus le préparer avee Thydrocinnamate dammoniaque en 
le distilant en presence Wanhydride phosphorique. 

Je preparais de Vacide hydrocinnamique en traitant 
hacide cinnamique par lamalgame de sodium; Vacide obtenu 
cf purifié (point de fusion 57°) fut dissout dans de Vammo- 
niaqgue coneentree et laissé longtemps dans le vide sur de 
acide sulfurique. Il sen separa peu a peu une couche de 
cristaux en petites ceailles cristallines, huileuses au tact, 
ayant une odeur intense ammoniacale, tres solubles dans Peau. 
Ces cristaux subliment facilement en perdant de Pammoniaque ; 
le point de fusion assez difficile & reconnaitre semble etre vers 
lis’. Lhydrocinnamate @ammoniaque est tres-instable. In 
solution aequeuse il perd facilement de Pammoniaque pour 
<¢ transformer en acide hydrocinnamique qui cristallise dans 
Meat: st done on veut Pobtenir en éva-porant au bain-marie 
une solution ammoniacale de Vacide, on my reussit pas. 
Chauffé sur la lame de platine il développe d@abord de Famuo- 
niaque, ensuite il répand une odeur intense de canelle, et fini 
par bruler avec une flamme fuligineuse. 

Comme ce sel nest pas encore décrit dans les traites 
je le soumis & une analyse, cest-a-dire Jen determinai Pazote 
pur la méthode de Dumas. 

Une portion bien séchée sur H?SO* fut analyscée: 
02549 or, donnérent 18,8 cc. Az a la pression de 743,75 1mm. 

He et & la temperature de 185°. 

Az trouve 9,0°%. La formule: 

C° H>-CH?-CHL? COON H4 
: Az. 

La quantite dhydrocinnamate dammoniaque dont je 
disposais n’étail que de 21 gr. et lorsque je la soumis a la 
distillation avee Vanhydride phosphorique par la méthode de 
Hartmann?!) je mobtins quune petite quantilté de nitrile 


r« 


‘) Journal fiir praktische Chemie [2], 16, 8.53. 
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sous forme (une huile incolore, douee dune odeur agreabse 
rappelant le cresson, moins toutefois que le pheénylacétonitrile, 





Cy < 
ef qui rectifice passait a 250-251") Cette huile metait pas i¢ 
en quantité suffisante pour pouvoir ctablir des expériences, la 

Nitriles gras. yi 
I’ Acétonitrile GH8GN, = 
bal 
Je pris Facetonitrile de Kahlbaum rectific, p. eb. s2", 
Les experiences furent faites avee le méme chien de 20 ke tig 
des experiences precedentes, soumis au meme regime, On pt 
donna le poison dans des capsules (0,43 gr. de CHE CN lune) pri 
et plus turd en injections parce que Panimal refusait la viande nil 
renfermant les capsules. Le chien supporta Paccétonitrile sans . 
aucun inconvenient; la dose ne dépassait jamais deux syringues for 
de Pravaz (@ peu pres deux grammes) ou trois capsules par 
jour (& peu pres 1,380 gramme). pu 
Les urines avant les experiences étaient normales, ie off 
réduisaient aucunement les sels de cuivre, eb ne donnaient lie 
aucune réaction avec le perchlorure de fer. Aussitot adini- Mu 
nistré le poison, les urines se faisaient trés-acides et se pu 
coloraient en rouge cerise par Taetion @une ou deux gouttes We 
de solution de Fe? Cl®& J’évaporais les urines neutraliscées et 
je les distillai avee de Vacide tartarique selon la preseription m 
de Salkowski!), mais je mobtins pas de bons résultats, sp 
vers la fin de Vopération la masse se boursouflait, et le I" 
distillé redevenait: tout-a-coup alealin. J’eus recours alors I" 
a Vacide sulfurique dilué, et jobtins ainsi surtout dans les ‘lj 
dernieres portions un distillé franchement acide, doué dune [, 
ofeur intense dacide acétique. Je Je neutralisai et je VPeva- Si 
porai presque a& sec: ensuite je le redistillai aprés lavoir di 
acidifié; jobtins ainsi quelques gouttes d'un liquide a odeur 
infense Wacide acetique et qui donnait toutes les reactions 
de cette substance. La quantité d’acide acétique obtenue ctail 
Loutefois trop faible pour pouvoir étre analysée. 3 gr. Caceto- de 
nitrile correspondants & 4 gr. a peu pres acide acélique Wel ¥ 
li 


donnerent que 0.25 er... doses alecalimétriquement. 
’ C 


') Die Lehre vom Harn, 8. 122. 
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Dans une autre série dexpeériences je traitais les urines 
evaporées el acidifices avee LH? SO*, plusieurs fois avee Vether, 
io distillais, Je neutralisais le résidu et je le redistillais apres 


layoir acidifié avee de Vacide sulfurique; meme resultat, 


cest-aedire reaction sensible Cacide acctique. 4,5 er. de nitrile, 
dounes en deux jours, donnerent pendant neuf jours reaction 
dacide acctique dans les urines. 

Il est possible que la plus grande partie @acide ace- 
tique derive du cyanure de meéthyle, s’oxyde dans Porganisme 
en se transformant en acide carbonique, La chose est trés- 
probable surtout si Pon considere que dans Phydratation du 
nitvile Pacide he se separe pas a Petat libre, mais combine 
i Tammoniaque et les acides gras a Velat de sel se trans- 
forment dans Vorganisine en earbonates, 

Quant a la formation @acéetamide je ne crois pas quon 
puisse y penser. Neneki et Sehultzen') ont trouve en 
{fel que Vaecetamide s’élimine indecomposce sans donner 
lieu & la formation Wacide acclique. L’urine a la suite de 
Fusage de CHECN contient au contraire de Pacide acélique, 
puisque en Vacidifiant avee Vacide sulfurique il passe dans 
ether, 

Toutefois tout le nitrile ne se decompose pas directe- 
ment en acélate @ammoniaque; il doit y exister une reaction 
speciale, limitée, par laquelle Pacide et la base se séeparent 
lin de Vautre pour se comporter comme libres; en effel 
ummoniaque se retrouve eh quantite appreciable dans Purine 
climinée sous Vinfluence du nitrile, comme je vais le démontrer, 
urine des jours de VTempoisonnement ne réduil pas les 
sels de cuivre ct ne donne pas de réaction avee le réactif 
de Millon. 


Propionitrile C*H*-CN. 


Les expériences mont pas pu ¢ctre continuées a cause 
de Vétat de Vanimal. La substance mest pas aussi inoffen- 
sive que son homologue inférieur: prise par bouche elle donne 


leu a des vomissements opiniatres et & un état Waffaiblis- 


*) Jahrbueh der Thierchemie, Bd. 2, S. 297. 
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sement géneral, Par injection soucutanée elle est) un pou 
mieux supportée. Le propionitrile introduit dans V’organisiy 
s¢limine en partie inaltérée par la respiration. Une portion 
se décompose en acide propionique qui donne aux urines Ja 
propricté de se colorer avee le perchlorure de fer. Je soumis 
les urines au meme traitement des précedentes et jobtins 
quelques gouttes (une substance tres-acide a odeur et } 
reactions dacide propionique, 

Lclimination dure sept jours. 3 gr. de eyanure d'céthyle 
donnerent dans les quatre premiers jours 0,54 gr. acide 
propionique dose alcalimetriquement, 


I} reste encore & parler Gun phénomene inteéressian! 
que jai observe regulicrement a& la suite de VFemploi de 
nitriles soit aromatique, soit’ gras. Les urines acides depo- 
saient des cristaux brillants, transparents, que je recucillis 
et analysais et que je reconnus d’étre du phosphate ammoniico- 
magnesique, C’était la forme ordinaire en couvercle de cer- 
cueil, telle qu’on la voit se produire dans les urines alcalines 
soit fraiches et inalterées, soit en proie de la fermentation 
urineuse. 

Cette formation de cristaux de phosfate triple, comme 
on lappelle, mavait pas lieu réguli¢rement chaque jour qui 
suivail Tusage des nitriles: elle se produisait salutairement, 
parfois tellement abondante que dans Vurine acide, meine 
lres-acide, au moment ot elle était émise on voyait Driller 
les cristaux de celte substance, lesquels ne tardaient point a 
se rassembler au fond du récipient. Elle se suspendait pen- 
dant un jour ou deux pour reprendre ensuite. En tout cas, 
une fois cessée Vinfluence du nitrile et lurine rede- 
vienne normale, on ne constatait plus de phosphate ammoniaco- 
magneésique dans lurine acide. 

Ce phénomeéne trés-ctrange se produisit dans tous le- 
animaux que je soumis a l’action des nitriles, et senile 
indiquer que c’est bien sous Vinfluence de ces substance= 
quil se forme une telle quantité de ce sel. 
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fl reste maintenant a voir si la qualité d’ammoniaque 
‘liminée a Pelat de phosfate est supérieure & la normale, et 
-j elle correspond & Tammoniaque provenant du nitrile, ou 
seulement & Vacide é¢limine par Turine: et il faut encore 
éludier les rapports quil y a entre Vélimination de Vurée 
dans les periodes normales et celle des jours de lempoison- 
noment, afin de pouvoir deécider si une portion de lammo- 
niaque ne se transforme pas en cette derniére substance, La 
presence de phosphate triple dans ces cristaux semble en tout 
cas indiquer que les nitriles ne se couvertissent pas en sels 
dammonium, mais que l'ammoniaque et Vacide se trouvent 
soparés de Vorigine. En effet, quand méme l’ammoniaque 
des phosfates ne fut pas celle qui était contenue dans le 
nitrile, on sait par les expériences de Walter?) que c’est la 
presence dun acide libre qui augmente la quantité d’ammo- 
niague dans Vurtme. 

Ce qui est aussi trés-intéressant e’est le fait de l’élimi- 
ation dans une urine acide dun sel qui est soluble en 
presence. @un acide: dans Je cas du cyanure de meéthyle, il 
faut admettre que lacidité de Purine ne soit pas due a lVacide 
acetique, car on sait que le phosphate ammoniaco-magnésique 
-e dissout dans les solutions méme diluées dacide acétique. 

Toutes les questions que je viens de formuler, peuvent 
se resoudre en reprenant les experiences avee le cyanure de 
mcthyle, qui est de tous les nitriles le moins dangereux, et 
je me reserve dentreprendre en peu de temps ces obser- 
valions, Pour le moment je me contente de signaler ce fait 
interessant et d’y appeler attention des culteurs de la chimie 
physiologique, 


") Jahrbuch der Thierchemie, Bd. 7, S. 126. 


Turin. Laboratoire de pharmacologie expérimentale de l’universite, 


Zeitschrift fiir physiologische Chemie VIII. 















































Ueber Mucin, Metalbumin und Paralbumin. 


Von 


Dr. med. Herm. Ad. Landwehr. 
Assistent am physiologisch-chemischen Institut der Universitat Strassburg, 


(Der Redaction zugegangen am 9, September 1883). 


Muein, Metalbumin und Paralbumin haben mit Ghondrin 
und Cerebrin die Eigenschaft gemeinschaftlich, beim Kochen 
mit Siuren eine Kupferoxyd reducirende Substanz zu geben. 

Kichwald hat bekanntlich dies Verhalten beim Wein- 
bergschneckenmucin zuerst beobachtet. Er hielt den  ent- 
standenen k6rper ftir Traubenzucker. Diese Annahme konnte 
ich!) bestiitigen; es gelang mir dann auch die Vorstufe ces 
Traubenzuckers, das Achrooglycogen, aus dem Schnecken- 
mucin zu isoliren. 

Als Obolenski*) spiter das Mucin der Submaxillar- 
driise untersuchte, priifte er dieses auch auf sein Verhalten 
gegen Siuren und erhielt zwar auch eine reducirende Sub- 
stanz, die aber nicht Traubenzucker sein konnte, da sie sich 
unléslich in Alkohol zeigte. Hoppe-Seyler®) hat dann 
ferner gefunden, dass die aus Submaxillardriisenmucin erhal- 
tene Substanz sich in alkalischer Lésung schon beim Erwiirmen 
braunt und mit Bierhefe nicht vergihrt. Vor zwei Jahren 
untersuchte ich*) das Mucin der Submaxillardrtisen und konnte 
die Angaben Hoppe-Seyler’s und Obolensk i’s bestitigen. 

*) Diese Zeitschrilt, Bd. VI, H. 1, 

*) Archiv fiir die gesammte Physiologie, Bd. IV, 8S, 336. 

*) Handbuch, 4, Aufl, 

*) Diese Zeitschrift, Bd. V, S. 371. 
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Gleichzeitig gelang es mir, aus dem Mucin der Submaxillar- 
driise einen Kérper zu isoliren, der durch Kochen mit Siuren 
die reducirende Substanz liefert. [ch erhielt’ den Kérper 
damals jedoch noch nicht ganz frei von — stickstoffhaltigen 
Substanzen, beschrieb ihn deshalb nicht weiter, um _ erst 
weitere Untersuchungen vorzunehmen, und beschriinkte mich 
in meiner damaligen Publikation auf die kurze Bemerkung: 
«Die reducirende Substanz ist’ kein Spaltungsprodukt des 
Mucins, sondern entsteht aus einem mit dem Mucin ausge- 
filllen K6rper». Ich erhielt damals einen Kérper der noch 
etwas Uber 5°%o N neben 47°/o CG und 6,5°o HH enthielt. 

Auch aus dem Metalbumin wurde zuerst von Scherer?) 
und spiter von Hammarsten?) eine reducirende Substanz 
durch’ Kochen mit Salzsiiure erhalten. Das von Gautier, 
Cazeneuve und Daremberg?) beschriebene, dem Met- 
albumin sehr nahestehende, Colloidin ist leider nicht auf 
durch Kochen mit verdtinnten Siiuren auftretende reducirende 
Kigenschaft untersucht. Ich komme weiter unten darauf 
zuruick. 

Vom Paralbumin zeigte Hloppe-Seyler zuerst, dass 
es nach Kochen mit verdiinnter Schwefelsiure Kupferoxyd 
und Wismuthoxyd reducirt und beim Kochen mit Aetzkali 
sich braiunt, und vermuthet schon, dass Paralbumin keine 
homogene Substanz ist, sondern einen glycogenahnlichen 
horper enthalt. Plosz*) und Obolenski_ schliessen aus 
iliren Untersuchungen, dass es sich um ein Gemenge von 
Kiweiss mit einem mucinihnlichen Kérper handelt. Ham- 
marsten hilt das Paralbumin ftir ein Gemenge von Eiweiss 
und Metalbumin. 

Als ich zu Anfang dieses Jahres meine Arbeiten tiber 
Mucin wiederaufnahm, ist es mir gelungen, nicht nur aus dem 
Mucin (mit Ausnahme des Gallenmucins, auf das ich unten 
zurtickkomme), sondern auch aus dem Paralbumin und Met- 





j~ 


*) Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd. 82, S. 135. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. VI, H. 3, S. 194. 

*) Bulletin de la Société chimique de Paris, 1874. 

‘) Hoppe-Seyler: Medicinisch-chemische Untersuchungen, HL. 
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albumin ein stickstofffreies Kohlehydrat zu isoliren, und glaube 
ich den Nachweis liefern zu kGnnen, dass diese KGrper Gemence 
von Globulinen mit verschiedenen Mengen Kohlehydrat. sind, 

Es ist den oben genannteu Koérpern nicht nur das 
erwiihnte Verhalten gegen Siuren gemeinsam, sie verhalten 
sich auch gleich bei Tingerer Verdauung mit ktinstlichem 
Magensaft und auch bei der Fiiulniss, indem= sie auch bei 
diesen beiden Behandlungen reducirende Kigenschaften an- 
nehmen, Setzt man eine Lésung von Mucin, Metalbumin, 
Paralbumin oder Chondrin oder einen Gehirnbrei mit einer 
Spur faulenden Pankreas zur Fiulniss hin, so reducirt die 
Kliissigkeit’ sehr bald Kupferoxyd. Dieses Verhallen bestelit 
jedoch nur ganz kurze Zeit, Mit der fortschreitenden Fiiulniss 
zerfilll diese erste Hydrationsstufe des Kohlehydrats weiter 
und es findet sich Milchsiure neben Butler- und Essigsiiure 
in der faulenden Fltissigkeit. 

Ich gehe nun zur Schilderung der Untersuchungen de 
einzelnen Substanzen tiber und beginne mit dem Auseanes- 
punkt derselben, mit dem 

Mucin. 

Als Schleimstoff, Muein, hat man bisher eiweissiliniiclie 
Kérper bezeichnet, die aus ihren schletmigen Lésungen durch 
Mssigsiiure gefillt und von einem Ueberschuss der letzteren 
nicht wieder gelést werden. | 

Betrachtet man den Essigsiiureniederschlag der ver- 
schiedenen Mucine, so bemerkt man sogleich einen Unter- 
schied. Wiihrend niimlich die meisten Mucinfillungen bei den 
héheren Thieren so ziih sind, dass man das ganze Gerinnse! 
um einen Glasstab winden und auf einmal aus der Fliissigkei! 
herausheben kann, ist der Gallenmucinniederschlag viel weniger 
cohiirent, und das Mucin der Weichthiere (Weinbergschnecke) 
fillt nur floeckig aus. Wie ieh schon friiher hervorhob, gelil 
mit dieser verschiedenen physikalischen Eigenschaft der dre 
Mucine auch ein verschiedenes chemisches Verhalten parallel: 
Das Gallenmucin reducirt tiberhaupt nicht noch Kochen mu! 
verdiinnten Siuren, Das Mucin aus Speichel, Schleimbeutel etc. 
liefert bei dieser Behandlung zwar eine reducirende Substiatiz. 
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die aber nicht Traubenzucker ist. Das Mucin der Weinberg- 
<clnecken giebt beim Kochen mit verdiinnten Sauren gihrungs- 
(ihigen Traubenzucker, 

Sind nun die beiden letzten Mucine Gemenge und keine 
chemischen Individuen, so liegt die Frage sehr nahe, wie es 
i dieser Beziehung mit dem Gallenmucin steht. Das Gallen- 
mucin ist auch ein Gemenge und zwar ein Gemenge von 
Globulinsubstanzen mit Gallensiiuren. Man kann leicht aus 
beiden Componenten eine Substanz gewinnen, die in Zu- 
ammensetzung, physikalischen Eigenschaften und Reactionen 
‘ollsiindig mit dem sogenannten Gallenmucin tbereinstimimet. 
Mine Lésung von wenig Serumglobulin und viel gallensaurem 
Valron in Wasser coagulirt auf Zusatz von Essigsiiure, und 
das Coagulumn lost sieh nicht im Ucberschusse, zeigt tiber- 
haupt alle Eigenschaften, wie ich sie frtiher vom Gallenmucin 
veschildert habe. Da die Glycocholsiiure 67,7°%o C, 9,2°%o Hy, 
20,6% O und 2,5°o N enthilt, so wird man bei der Analyse 
des Gallenmucins auch immer eine Abweichung von der 
Zusunmensetzune der Globulinsubstanzen in der Weise er- 
lialten, dass der Kohlenstoff- und Wasserstoffgehalt grésser, 
dey Stickstoff- und Sauerstoffgehalt geringer ausfillt, wie es 
wich bei meiner frtther gegebenen Analyse des Rindsgallen- 
mucins der Fall ist. 

Ks ist mir ebenfalls gelungen, ktinstliches Weichthier- 
iiucin darzustellen. Man bereite sich einen Auszung aus 
zevechnittenen Weinbergsehnecken, am besten zu Zeiten, wo 
sic win an Achrooglycogen sind, mit) schwacher Sodalésung 
oder iil Kalkwasser, Miseht man davon zwei gleiche Por- 
lionen ab und setzt zu einer derselben etwas Achrooglycogen- 
losing und fillt nun beide Portionen mit tibersehtissiger 
Mssigsiiure, so erhiilt man immer aus der mit Achrooglycogen 
versetzten Portion entsprechend mehr Mucin als aus der 
auderen., Achrooglyecogen allein falll durch Essigsiure nicht, 
Dieser Versueh zeigt wohl evident, dass auch das Mucin der 


Weinbergschneeken ein Gemenge von Achrooglyecogen und 


Miweiss ist. 


Das neue Kohlehydrat, welches ich aus Submaxillar- 
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driisen ete. gewonnen habe, nenne ich im Gegensatz zum 
Glycogen, zur thierischen Stirke, «thierisches Gummi», weil 
es in vieler Hinsicht sich wie Gummi verhilt. Auch das 
Verhalten mit Globulinkérpern durch Essigsiure fallbare und 
im Ueberschuss derselben nicht l6sliche Gerinnsel zu bilden, 
theilt sie mit den Gummiarten. Eine Micellarlésung von 
arabischem Gummi oder noch besser von Metarabinsiure mil 
einer Lésung von Serumelobulin versetzt. eignet sich vor- 
ziiglich zur Demonstration der Mucinfallung. 

Ks ist noch zu erwiihnen, dass die oben angeftihrten 
Gemenge nicht ganz die schleimige fadenziehende Eigenschaft 
des nattirlichen Mucins besitzen. Wenn man jedoch erwiigt, 
dass man die Gemenge aus ausgefiillten Substanzen herstellt, 
und dass das einmal ausgefillte nattialiche Mucin, wieder in 
Loésung gebracht, niemals seine ganze ursprtingliche faden- 
ziehende Beschatfenheit wieder annimmi, so wird dies Ver- 
halten selbstverstindlich erscheinen. 

In Obigem glaube ich dargethan zu haben, dass die 
Mucine nicht als chemische Individuen aufzufassen sind; ich 
will jedoch gerne zugeben, dass bei dem Verhialtniss der 
beiden Componenten die Affinitit eine gewisse Rolle spiclt, 
ihnlich wie Eiweiss in bestimmten Verhaltnissen mit Alkatien, 
Siiuren und Salzen ausfillt. Doch wechselte der Stickstotf- 
, vehalt der von mir dargestellten Mucine sehr; tibereinstim- 

mende Werthe erhiilt man erst, wenn man mit*Alkohol das 
Albumin coagulirt und alles andere auswiischt, némlich die 
Zusammensetzung des coagulirten Albumins. 

Ausser Kohlehydrat (vesp. Gallensiiuren) und Eiweiss 
findet sich in den Mucingerinnseln immer noch ein dritter 
sestandtheil in mehr oder weniger grosser Menge, nitmilich 
Nuclein. Bei der Schleimbildung geht ein Theil der Zellen 
vollstiindig zu Grunde und die Zellkerne dieser Zellen  liefern 
das Nuclein, welches sich gegen Alkalien und Séuren ganz 
wie der Schleim selbst) verhilt und desshalb mit diesem 
gelést und auch ausgefiillt wird. Microscopirt man ein frisch 
ausgefiillles Schleimgerinnsel, so findet man stets noch wolll 

erhaltene Zellkerne mehr die Grésse der kerne 


darin. Je 
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im Verhiltniss zum Zellk6rper wiichst, desto mehr Nuclein 
ist dem Schleim beigemengt. So enthilt der Sehleim aus 
Schleimbeuteln und Synovia z. B. viel mehr Nuclein als der 
der Speicheldrtisen, 


Paralbumin und Metalbumin., 


Oben habe ich schon erwiihnt, dass ich aus dem Par- 
albumin und Metalbumin dasselbe Kohlehydrat, das «thierische 
Guniuni» isoliren konnte, 

Auf das Paralbumin brauche ich hier nicht weiter ein- 
mvehen, da von Ilammarsten') neuerdings die schon von 
Hloppe-Seyler aufgestellte und begrtindete Ansicht, dass 
Paralbumin kein echemisches Individuum sein kénne, weiter 
bestitigt worden ist. Hammarsten zeigte, dass man aus 
Paralbumin Metalbumin und Eiweiss isoliren, und auch, dass 
man aus diesen Substanzen Paralbumin  wiedergewinnen 
kann. Ieh brauche also nur ftir das Metalbumin darzuthun, 
dass es ein Gemenge ist. In Betreff der Literatur dieser 
hbeiden Substanzen verweise ich auf die eben erwiihnte Ab- 
handlung von Hammarsten, 

Durch die Giite des Herrn Prof. v. Recklinghausen 
kam ich in den Besitz des Inhalts einer grossen, aus vielen 
Kleinen = zusammengeflossenen Cyste, deren Wandungen 
carcinomatése Degeneration zeigten. Die Fliissigkeit erwies 
sich als eine typische Metalbuminlésung, da sie alle Reactionen 
dieser Substanz zeigte. Der Cysteninhalt hatte folgende 
/Zusammensetzung : 


93,66 °o Wasser, 

6,35 « ‘Trockensubstanz, 

0,668 « Asche, 

0.57 « in Wasser lésliche Asche, darin 

O36 « ClNa, 

0,098 « in Wasser unldsliche Asche, grésstentheils 
Calciumphosphat. 


’) Diese Zeitschrift, Bd, VI, H. 3, 
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Kine kleine Portion wurde mit viel absolutem Alkolol 
gefallt; der Niederschlag mit absolutem Alkohol und Aether 
gewaschen, erst im Vacuum, dann bei 120° getrocknet, gah 

10,1°% N, 

Bei der Fillung mit Alkohol wurde bemerkt, dass sich 

zwei verschiedene Niederschlige bilden, einmal eine zusammen- 


hiingende ziihe Masse und dann einzelne weisse Flocken. 
Als diese beiden Niederschlige in einer besonderen Portion 
durch Herausheben der ziihen Masse mit dem Glasstab isolirt 
und vereinzelt der Stickstoffbestimmung nach gehérigem Aus- 
waschen unterworfen wurden, zeigte sich die wichtige That- 
sache, dass die Flocken nur einen Stickstoffgehalt von 


9,3 °/o 
gaben; das ziihe Gerinnsel aber gab 
10,4.°o. 


Dieses Ergebniss, noch mehr .aber das Resultat des 
folgenden Versuchs sprechen gegen die chemische Individualitiit 
des Metalbumins: 

Ich nahm von dem ursprtinglichen Cysteninhalt, brachte 
ihn in einen hohen Cylinder und goss das Klare nach einigem 
Stehen ab. Die klare Fltissigkeit wurde nach Umrtihren in 
zwei gleiche Portionen getheilt. Die eine fallte ich mit kurz 
vorher entwiisserten absoluten Alkohol, die andere mit ebenso 
viel 80°%o Alkohol. Beide Niederschliige wurden dann abfil- 
trirt, was bei dem zweiten sehr langsam ging, und mit 
Alkohol von der Stirke, wie er zum Fiillen benutzt war, 
eult ausgewaschen; schliesslich wurden beide Niederschiiige 
mit Aether und absolutem Alkohol gewaschen. Nach Trocknen 
im Vacuum und dann bei 120° wurde der Stickstoff in ihnen 
bestimmt, hier, wie auch bei den anderen Bestimmungen naci 
Dumas mit Entwickelung der COz aus Magnesit im Rolir. 
Bei dem Mucin habe ich niimlich die Erfahrung gemacht, 
dass das thierische Gummi viel mehr Alkohol zur Fiallung 
bedarf als Eiweiss. Liegt also auch hier ein Gemenge vor, 
so mtisste die Fiillung der ersten Portion irmer an N sein. 

Die mit absolutem Alkohol gefallte Substanz gab 
10,01 °l0 N, 


121 


die mit 80° Alkohol gefillte 
15,31°/o N. 

Die Differenz der Stickstoffwerthe kann folglich sehon 
allein aus der Menge und Stirke des Alkohols, der zum 
fillen und Auswaschen des Praparates angewendet wurde, 
erklirt werden, Ferner sind aber auch die einzelnen Cysten- 
fliissigkeiten in Hinsicht auf das Verhiltniss zwischen Kolile- 
hydrat) und Eiweiss sehr verschieden. Gautier, Caze- 
neuve und Daremberg?) haben direkt mit starkem Alkohol 
aus dem Inhalt einer Overialeyste eine Substanz gefillt, die 
nur 6% Stiekstoff, neben 46,15% C und 6,95°% HH enthielt. 
Obeleich diese Autoren nichts tiber Verhalten der Substanz 
beim Kochen mit verdtinnten Séiuren und Reducirbarkeit 
angeben, so ist es doch fraglos, dass der geringe Stickstoff- 
eehalt durch Anwesenheit von viel thierischem Gummi be- 
diigt ist, da ein Gemenge von entsprechendem Stickstoffgehalt 
die Eigenschaft zeigt, wie sie diese Gelehvten von ihrem Col- 
loidin beschrieben haben. Auch die von Wurtz?) gegebene 
Analyse des homogenen Inhalts eines malignen Colloidtumors 
der Lunge (G 48,09; H 7,47; N 7,0; O 37,44%0) liisst die 
Anwesenheit des Koliehydrats vermuthen. 

Fir das Verstindniss des verschiedenen physikalischen 
Verhalten dieser Fltissigkeiten muss die bekannte Thatsache 
herangezogen werden, dass Eiweisskérper bei mehr weniger 
lungem Verweilen in abgeschlossenen Cysten mehr weniger 
vrosse Verainderung erleiden. Ein Studium®) des kohlehydrat- 
freien Strumacysteninhalts wird hiertiber wohl am ehesten 
Licht verbreiten. Durch die vorstehende Arbeit des Herrn 
Dr. Bubnow ist hierftir der Anfang gemacht. 





*) Loc. cit 

*) Virchow's Archiv, Bd, £V, S, 203, 1852 

*) Siehe Hoppe-Seyler: Handbuch der physiologiseh- und 
pathologisch-chemischen Analyse, 5. Aufl., 5. 392. 








Ein neues Kohlehydrat (thierisches Gummi) im menschlichen Korper. 
Von 


Dr. med. HW. A. Landwehr. 


In der vorstehenden Abhandlung habe ich erwiilnt, , 3 
dass ich aus Mucin und Metalbumin ein neues Kohlehydra! 
darstellen konnte. Es gelang mir auch, dasselbe aus Chondrin 
und aus Gehirnmasse (Cerebrin?) zu isoliren. Es war niciit 
schwer, ei Praparat mit 5—7°/o Stickstoff darzustellen; 
diese letzten Prozente konnten erst nach Auffindung einer 
neuen Methode weggeschaft werden. Ehe ich jedoch auf die 
Schilderung dieser Methode niiher eingehe, will ich erst tiber 
meine Vorversuche berichten, um spiiteren Darstellern nutz- 
lose Mtithe zu ersparen. 

Da ich mit leichter Miihe das Achrooglycogen aus deni Pt 
Sehneckenschleim nach der Methode der Glyeogendarstellung 
von Briieke gewinnen konnte, lag es nahe, diese Methode 
auch hier zu versuchen. Die Arbeit war jedoch ohne Erfolg. 
Eben bis zu den letzten 5°% N liess sich das Etweiss sel 
wohl wegschaffen, dann trat aber ein voluminéser Nieder- 
schlag ein, der das Kohlehydrat mit einschloss. In gleicher 
Weise scheiterte die Fillung mit Phosphorwolframsiure. [eh 
versuchte nun die gewoéhnliche Methode der Kohlehydrat- 
darstellung aus Organen, die Bleifillung, Die fein zersehnil- 
tenen Submaxillardrtisen oder die Cystenfliissigkeit wurden 
mehrere Stunden mit Wasser im Papin’schen Topf gekocht, 
von etwa vorhandenen festen Substanzen durch ein Colt 
tuch befreit und siedend durch vorsichtigen Zusatz ver- 
diinnter Essigsiiure neutralisirt. Wenn sich nach einigem 






Kochen die Eiweissflocken gut zusammengeballt hatten, wurde 
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elwas Bleizuckerlésung hinzugesetzt und noch einige Zeit 
weiter gekocht. Nach dem Erkalten wurde abfiltrirt. Jetzt 
wurde ein Ueberschuss von Ammoniak hinzugeftigt und die 
lliissigkeit einige Tage in den Keller gestellt. Der volumi- 
nose Niederschlag hatte sich gut abgesetzt, wurde abfiltrirt 
uid einmal mit kaltem Wasser gewaschen. Die Zerlegung 
dieses) Niederschlages mit) Schwefelwasserstot? wurde bald 
aufvegeben, da das Abfiltriren des Schwefelbleies grosse 
Schivierigkeiten machte. Der Niederschlag wurde in Wasser 
suspendirt, unter Umriihren zum Sieden erhitzl und zur Ver- 
treibung des Ammoniaks eine Zeit lang im Sieden erhalten, 
Dann wurde unter Umriihren eine siedende Lésung von 
schwefelsaurem Natron, die etwas freie Schwefelsiiure enthielt, 
hinzugeftigt, so lange noch ein Niederschlag entstand, Jetzt 
wurde die Fliissigkeit mit Niederschlag in eine gut abgekthlte 
Schale gegossen, die ftir einige Tage an einen kalten Ort 
vestellt wurde, Nach dieser Zeit hatte sich das Bleisulfat 
veselzt, so dass die Fltissigkeit klar abgegossen werden 
konnte, Diese wurde dann neutralisirt, eingedampft und 
mit Alkohol gefallt. Durch wiederholtes Auflésen in wenig 
Wasser und Fallen mit Alkohol wurde das Natriumsulfat 
entfernt, Die Substanz blieb aber immer. stickstoffhaltig, 
Diese Methode ist besser als die vorigen, aber ein gutes 
Priparat war durch sie auch nicht zu erlangen. 


Arabinsiure bildet bekanntlich eine Kisenoxydverbindung, 


die in 40° 9 Alkohol unléslich ist. Die grosse physikalische 


Ucbereinstimmung meines Kohlehydrats mit Gumiiarten liess 
un ein a&hnliches Verhalten desselben denken, und dieses 
besteht in der That. Nach vielen Versuchen hat sich die 
jetzt. zu beschreibende Methode als gut bewalhrt. Sie liefert 
ain vollstiindig stickstofifreies, schneeweisses Pulver, wiihrend 
an nach den obigen Methoden ein grauweisses mit stick- 
sloffhaltigen Substanzen verunreinigtes Pulver gewinnt. 

Die Substanzen (Speicheldriisen, Schleimgewebe ete.) 
werden méglichst fein mit scharfem Wiege- oder Hackmesser 
zerkleinert und iit etwas Wasser angertihrt. Jetzt erhitzt 








man in cinem Papin’schen Topfe Wasser zum Sieden und 
triigt den Brei nach und nach hinein, 

Will man die Substanz aus Metalbumin gewinnen, so 
viesst man die Loésung desselben in kleinen Portionen hinein, 
Man verschliesst dann den Topf und erhialt ihn 3—5 Stunden 
im Sieden. Nach dem Erkalten wird die Fliissigkeit) dure, 
ein ‘Tuch colirt und der Ptiekstand gut ausgepresst und aus- 
vewaschen, Die Gesammifltssigkeit wird auf offenem Fou 
wieder zum Sieden erhitzt und vorsichtig durch verdtimite 
Mssigsiiure neutralisirt — ein Ueberschuss schadet der Dar- 
stellung sehr. 

Nach moéglichst gutem Coaguliren des Eiweisses werden 
einige Tropfen Eisenchlorid hinzugesetzt und zur Ausseheidiung 
des basischen Eisenacetats wird die Fltssigkeit noch ciiige 
Minuten im Sieden erhalfen. Vom Eisenchlorid ist auch. ein 
Ueberschuss zu vermeiden, Nach dem Erkalten wird duvet: 
Faltentilter abfiltrirt. Die Fltissigkeit soll kaum = Eisen in 
Losung behalten haben, da sie sonst sehr sehlecht filtvirt. 
Bei zu grossem Fltissigkeitsquantum wird etwas. eingeenst 
und von einer eventuellen Ausscheidung abfiltrirt.  Jetz! 
versetzt man das Filtrat mit etwa dem = gleichen Volumen 
SO0°%o Spiritus; es soll so verdtinnt sein, dass kein Nieder- 
schlag dabei entsteht. Zu diesem Gemenge von Alkehol und 
Wasscrextrakt wird Eisenchloridlésung und kohlensaurer halk 
veselzt. Wie viel von diesen Substanzen hinzugesetzt werden 
muss, lisst sich nur fiir jeden einzelnen Fall sagen. Bein 
Schiitteln einer Eisenchloridlésung mit kohlensaurem Kalk 
entsteht bekanntlich  Eisenoxydhydrat, Chlorealeium — uni 
Kohlensiure, welche entweicht. Bei Gegenwart) von thie- 
rischem Gummi, Glycogen oder Arabinsiiure fallen diese 
Substanzen quantitativ mit aus als Eisenverbindung ; Dextrin, 
Milchzucker, Inosit, Traubenzucker und Pepton werden niclil 
ausgefillt. Wenn etwas von diesen Kérpern mechanisch mil 
niedergerissen wird, so ist dieses nachher leicht zu entfernen. 
Erst wenn gentigend Eisenchlorid und Kreide zugesetzt sind, 
beginnt Kohlensiureentwickelung und Ausscheidung der Eiset- 
verbindung. Die Fliissigkeit muss wiederholt ttichtig geschiittel! 
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werden, bis sich ein braunflockiger Niederschlag unter einer 
wasserklaren Fltissigkeit abgesetzt hat. Sind die Eiweiss- 
kdrper gut abgeschieden, so tritt die Ausfaillung schon in 
',sttindigem Stehen mit wiederholtem Schiitteln ein; im 
anderen Falle dauert es linger. Die Abscheidung gelingt 
aber stets, sobald nicht essigsaures Eisen anwesend ist. Der 
kohlensaure Kalk zerlegt das essigsaure Eisen sehr langsam., 
fs tritt allerdings auch Inter Ausfiillung cin, sobald man mehr 
Kisenchlorid hinzusetzt als die Essivsiiure bindet; es fehlt aber 
das Kriterium der vollstindigen Abscheidung, die dartiber- 
stehende farblose Fltissigkeit, da ja das essigsaure Eisen mit 
rolhbrauner Farbe in Lésung bleibt. 

Der braunflockige Niederschlag cnthalt neben der Kohle- 
lydrateisenverbindung, Kisenoxydhydrat etwas tiberschiissige 
Kreide und mechanisch mitgerissene Eiweiss- und Leim- 
sibslanzen. Unsere Verbindung ist jedoch  unloéslich in 
kochendem Wasser, die organischen Substanzen kénnen des- 
hill leicht und vollstindig entfernt werden durch wieder- 
lioltes Auskochen des Niederschlages mit destillirtem Wasser, 
<0 lange dieses noch Organisches aufnimmt. Der so gereinigte 
Niederschlag wird in eine geriiumige Schale gebracht, die 
z\weckmiissig auf Kis steht, und so lange mit concentrirter 
Salzsiiure tibergossen bis alles gelést ist und die braune Farbe 
in eine gelbliche tibergegangen isl. Dieser etwas freie Salz- 
siure enthaltene Syrup wird in die 3—4fache Menge abso- 
lilen Alkohols gegossen. Eisenchlorid und Chlorcalcium gehen 
in den Alkohol, das Kollehydrat faillt in weissen Flocken aus, 
Ms wird abfiltrirt, wiederholt mit Alkohol gewaschen, noch 
cinmal aufgelést und wieder mit Alkohol gefillt. Jetzt ist 
es gewOhnlich schon so rein, dass auf Alkoholzusatz allein 


keine Fiillung eintritt, auf einige Tropfen Kochsalzlésung tritt 
jedoch flockige Abscheidung ein. Dies Verhalten reiner Kohle- 
nvdrate hat bekanntlich Scheibler zuerst fiir die Arabinsiure 
digeveben und Kiilz fiir das Glycogen bestitigt. Nach 


lrocknen im Vacuum tiber Schwefelsiiure erhilt man ein 
Weisses Pulver. 














1 . 
pus 


thierische Gummi hat bei 120° getrocknet, dic 
Kormel Cre Heo Oro. 


aus Mucin: aus Metalbumin: berechnet : 
C 43,9 %o ‘ 44,2°% 41 44° 
I] 6,4 « 6,3 « 6,17 « 
Q — — AY 3S « 


Im Vacuum tiber Schwefelsiiure getrocknet hat es dic 
Forme! C2 tleo Ono + 2 TO. 


aus Mucin: aus Metalbumin: berechnet : 
C 40,15% 39,91 % 40,00°%o 
He 6,71« 6,74 « 6,66 « 
©) — --- Dd ab « 


Das thierische Gummi stellt getrocknet eine weisse, 
mehlartige Substanz dar, welche leicht Wasser anzieht uni 
dann gummiartig durchsichtig wird. Es ist geschmack- und 
veruchlos. In Wasser quillt es auf und lést sich zu eincr 
schwach gelblichen syrupésen Fltissigkeit, die sehr stark 
schiumt und den Schaum tagelang stehen lisst. Bei 120" 
getrocknet, verhilt diese Substanz sich der nicht erhitzten 
vegentiber wie Metarabinsiiure zur Arabinsiiure. Weder dic 
Lésung des erhitzten noch des nicht erhitzten Priiparates 
opalescirt. In Alkohol und Aether ist das thierische Gumini 
unléslich. Von Jod wird es nicht gefiirbt. Die nicht ganz 
reine Lésung fairbt eine verdtinnte Lésung von Methylviolet! 
in Wasser roth. Diese Farbung gibt die Mucinlésung wie 
die Para- und Metalbaminlésung, sowohl im frischen Zustanie 
als auch wenn sie durch anhaltendes Kochen ete. ihre plhysi- 
kalischen und chemischen Eigenschaften veriindert haben. 
Dieses Verhalten kann auch mikrochemisch verwerthet werden. 
Zellen, die thierisches Gummi enthalten, zeigen nimlich nach 
Behandeln mit Methylviolett unter dem Mikroskop eine hell- 
rothe Fiarbung. Man kann so die Gummischollen im Proto- 
plasma zur Anschauung bringen. Die reine Lésung verinder! 
den violetten Farbenton des Methylvioletts jedoch nicht. Die 
Losung dreht die Ebene des polarisirten Lichts nur wenlg 
nach rechts, 
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Die alkalische Lésung lést Kupferoxyd mit hellblauer 
Farbe. Beim Kochen scheidet sich kein Kupferoxydul ab, 
sondern der Koérper fallt als basische Kupferverbindung in 
bkiulich-weissen Flocken aus. Es ist das eine Eigenschatt, 
die das thierische Gummi von bekannten Kohlehydraten nur 
mit dem Gihrungsgummi gemeinsam hat. 

Ms geht mit den Alkalien und alkalischen Erden Ver- 
bindungen ein, die aber erst auf Alkoholzusatz ausfallen. 

Das thierische Gummi ist nicht gihrungsfihig; bei der 
[iulniss bildet sich Milchsiiure und spiiter Bulter- und Essig- 
siiure. 

Beim Kochen mit verdiinnten Saéiuren verwandelt es sich in 
einen Kupferoxyd reducirenden Zucker, den ich noch nicht 
krystallinisch erhalten konnte. Alkohol fallt nur in grossem 
Ueberschuss aus sehr concentrirtem Syrup ein weisses Pulver, 
das ich jedoch noch nicht analysirt habe. Der Zucker hat 
einen sehr schwach stisslichen, leicht bitteren Geschmack, 
zersetzt sich beim Stehen in wiisseriger L6sung leicht, geht 
jedoch durch Hefe picht in Gihrung tber. Weitere Unter- 
suchungen tber diese Substanz werden folgen. 

Das thierische Gummi wird durch Speichel, Diastase, 
Pancreas- oder Leberferment nicht zersetzt. 

Beim Zusamimmenreihen mit concentrirter Salpetersiure 
iOst sich mein Kérper oline Briunung, auf Wasserzusalz filll 
cin nicht explosibles Nitrat aus, von der Zusammensetzune : 
Ciztlis(NOz)2O10. Das Nitrat l6st sich in siedendem abso- 
lutem Alkohol und fallt beim Erkalten aus. Beim Erwirmen 
mit verdtinnter Salpetersiure bildet sich Oxalsiure, keine 
Zuckersiiure, 

Silbernitrat wird durch thierisches Gummi langsain 
reducirt. Beim Kochen mit einer ammoniakalischen Silber- 
lisung scheidet sich ein Stiberspiegel ab. 

Ueber Verbindungen mit schweren Metallsalzen ete. 
werde ich bald Mitthetlung machen. 

A. G Pouchet hat kiirzlich') tiber ein aus phthi- 


1) Comptes rendus 1883, p. 1, n° 20 et 2t. Sur une substance 


‘ileree, rvetirée des poumons et des crachats de phthisiques. 














sischen Lungen dargestelltes Kohlehydrat berichtet, von dem 
er glaubt, dass es fiir Phthise specifisch sei. Er wirft die 
Frage auf, ob sich bei Phthise nicht etwa das Leberglycogen 
in diese Modification umwandle. Dieser Autor hat es mit 
einem durch Albuminsubstanzen verunreinigten  Priiparate 
von thierischem Gummi zu thun gehabt. Ich habe ganz 





nach seiner Methode nicht blos aus phthisischer, sondern 
auch aus jeder anderen Lunge eine Substanz von C- und 
H-Gehalt wie Pouchet angibt, dargestellt. Das Priparat 
war aber immer stickstoffhaltig; und der Stickstoff liess sich 
durch oft wiederholtes Fallen mit Alkohol nicht wegschatten. 
Das Priiparat hatte immer noch etwa 5°%o N. Die Analyse 
der so gewonnenen Substanzen stimmten gut mit meiner 
schon vor zwei Jahren aus Mucin erhallenen Substanz tiber- 
ein. Vergleicht man diese in der vorstehenden Abhandlunye 
vegebene Analyse mit der von Pouchet, so fallt gleich die 
Uebereinstinmmung des C- und H-Gehaltes auf. Pouche! 
findet: 

CG 46,92 % 

IH 6,50 « 

Meine Analyse giebt: 

CAG, Fo 

H 6,3 « 

N 5,5 « 

Pouchet schliesst aus seiner Analyse auf die Forni! 
Cie His Ov, welche gibt: 

C 47,06°%o 
H 5,88 « 

Lungenschleim und Lungenknorpel sind in diesem Falle 
die Quelle des thierischen Gummis. Mittelst der Eisenmethode, 
ganz wie ich es ftir die Gewinnung aus Speicheldriisen be- 
schrieben habe, lassen sich aus Lungengewebe grosse Mengen 
von thierischem Gumini gewinnen. 





Beitrage zur Kenntniss der Umwandlung von Eiweissstoffen 
durch Pancreasferment. 
Von 


Jac. G. Otto (aus Christiania). 


(Aus dem physiologisch-chemischen Institut zn Strassburg i. EF.) 
(Der Redaktion zugegangen am 2. Oktober 1883). 


Das Characteristische bei der Peptonisation der Eiweiss- 
stoffe durch Trypsin besteht) bekanntlich darin, dass diese 
zunichst in eine Globulinsubstanz, dann in Pepton  tiber- 
veftitrt werden, Durch das Zwischenglied, Globulin, unter- 
scheidet sich also der genannte Prozess scharf von der 
Pepsinverdauung, wo Acidalbumin das erste Umwandlungs- 
produkt ist; ob weitere Unterschiede in den erhaltenen End- 
produkten, den Peptonen, existiren, ist meines Wissens nicht 
cndgiillig festgestellt. Zwar finden sich einige Angaben 
dariber in der Literatur, worauf ich spiiter zurtickkomimen 
verde; diese sind aber so abweichend und unbestimmt, dass 
cine Untersuchung der bei der Einwirkung des Trypsin auf 
die Kiweisskérper gebildeten Produkte eine Aufgabe ist, deren 
z\veckmassige Lésung von nicht geringer Wichtigkeil erscheint, 
ch habe deshalb auf Veranlassung des Herrn Professor 
lloppe-Seyler eine solche Untersuchung vorgenommen, 
deren Resultat im Folgenden sitgetheill werden wird. 

Meine Aufgabe bestand zuniichst darin, die verschiedenen 
bei der Trypsinwirkung gebildeten eiweiss- und pepton- 
attigen Kérper in méglichst reinem Zustande zu isoliren und 


’ 


hiher zu studiren, Es musste mir desshalb besonders obliegen, 


die Faiulniss zu verhindern, so dass die normale Verdauung 

nicht durch gleichzeitige Féiulnissprozesse modificirt wurde, 

Welches bei der grossen Fitulnissfiihigkeit des Pancreas selir 
Zeitschrift fir yhysiologische Chemie VIL. y 
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leicht geschieht. Als fiiulnisswidriges Mittel habe ich auf 
Vorschlag des Herrn Prof. Hoppe-Seyler Aether benutzt 


/ 
und immer controlirt, ob wesentliche Mengen von den be- | 
kannten Faulnissprodukten Hydroparacumarsiure und Indo! ' 
gebildet worden waren. Dies war in keinem der unten mit- 
vretheillen Versuche der Fall. Zwar habe ich bei den lanes 
fortgesetzten) Verdauungen zuweilen jiusserst kleine Quanti- 
tiiten Hydroparacumarsiure, niemals aber Bacterien oder | 
Indol nachweisen kénnen, und auch Hydroparacumarsiiure 
nur in den Versuchen tiber die Antipeptonbildung. 

Als Versuchsmaterial benutzte ich ausschliesslich aus- 
gewaschenes Blutfibrin und als Verdauungsfltissigkeit einen | 


wiisserigen Auszug von Rindspancreas. Das Fibrin) wurde 
nach dem Auswaschen einigermassen getrocknet, fein zer- 
hackt und mit der Pancreasfltissigkeit in einem grossen Kolben | 
zu einem dicken Brei zusammengertihrt. Dann setzte ich so 
viel Aether hinzu, dass die Mischung deutlich darnach roch 
und liess das Ganze nach dem Versechliessen des Kolbens 
unter hitufigen Umschtitteln so lange bei gewohilicher Tem- 
peratur stehen, bis alles Fibrin gelést war. 
Die untersuchten Produkte waren: 
1) Globulinsubstanz, 
2) Propepton, 
: %) Pepton, und 


4) Antipepton. 
I. 


Die Globulinsubstanz. 

Nachdem eine Probe von der erhaltenen verdauten 
Fliissigkeit’ zur Untersuchung auf gebildete Faulnissprodukte 
in bekannter Weise!) verwendet worden war, wurde der 
Rest auf Globulinsubstanz verarbeitet. Dies geschah dureli 
Sittigung der fillrirten Fltissigkeit) mit Magnesiumsulfat, 
Mischung der Masse mit einer gesiittigten Lésung dieses Salzes, 
Filration des Niedersechlages und Auswaschen mit der gesil- 
ligten Magnesiumsulfatlésung. Endlich wurde die Falluns 







') Vergl. Bubnow: Zeitsehr. f. physiol. Chemie, Bd.VII, 5. 525-52". 
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mittelst einer kleinen Quantitéit Wasser gelést und dureh 
Zusatz von einer grossen Menge Wasser und lingeres Durch- 
leiten von Kohlensiure wieder gefallt, durch Decantation mit 
Wasser von der grésseren Salzmenge befreit, filtrirt, endlich 
mit Wasser und Alkohol voéllig ausgewaschen und schnell 
im Vaeuum tiber Schwefelsiiure gvetrocknet. In der Weise 
dargestellt, bildet) die Globulinsubstanz ein schwach gelb- 
liches Pulver, dessen siimmtliche Reactionen denen des Serum- 
vlobulin véllig gleich sind 
Die Coagulationstemperatur in verditinnter Kochsalz- 

ljsung betrug 70—75° und stimmte somit aueh mit der des 
Serumglobulins nahe tberein (75° nach Weyl, 69—76° nach 
Hammarsten). Die verschiedenen von mir dargestellten 
Priparate von oben genannter Globulinsubstanz enthielten 
0.55—0,73°%o Asche, berechnet auf den bet 110° C. getrock- 
neten Kérper. Die Elementaranalyse wurde ebenfalls mit 
bei 110° getrockneten Priéiparaten vorgenommen und hin- 
sichtlich der einzelnen Bestimmuneen ist zu bemerken: 
|. Die Kohlenstoff- und Wasserstoffbestinmmung wurde durch 

Verbrennung mil Kupferoxyd in einem beiderseitig offenen 

Rohr mit vorgelegter Kupferspirale und unter Dureh- 

leitune von Sauerstoff ausgefthrt. 

Die Stickstoffbestimmungen geschahen mit Hilfe der von 

Kossel') eingeftihrten Modifikation der Dumas’schen 

Methode, und 


Die Schwefelbestimmungen durch Schmelzen mit Aetzkali, 
Soda und Salpeter und Wagung des Schwefels als Baryum- 
sulfat. 


Die niheren Daten sind: 

1, Priiparat. 
Angewandte Substanz. . 2. 2) O38 er. 
Gefundene Kohlensiure . . .) OA642 
(Giefundenes Wasser...) .) 0.1552 
Angewandte Substanz. , . . O,1972 
Gefundener Stickstoff. 2... 0.05094 « 
Angewandte Substanz . ; 
Gefundenes Baryumsulfat . . O,1041 


') Hoppe-Seyler: Handbuch der physiologisch- und patholo- 
gisch-chemischen Analyse, 5. Aufl, S, 358, 











2. Priiparat. 
Angewandte Substanz . . 00,2112 er. 
Gefundene Kohlensiiure . .  0,4125) « 
Gefundenes Wasser . . . 0.1397 « 
Angewandte Substanz . . 00,3077 « 
Gefundener Stickstoff. .  . O,04896 « 


Aus den Analysen ergibt sich die folgende procentische 


Zusammensetzung : 








.-% @ Mittel 
Kohlenstoff. 53,08 "fo 58,27 “0, 5817 %0 
Wasserstoff. | 7,23 « 7,39 «| 7,29 « 
Stickstoff . 15,69 « 15.91 « 15,80 « 
Schwefel . 1,17 « _- | 1,17 « 


Hammarsten!) fand im Mittel ftir Serumglobulin (aus 


Pferdeblutserum) G = 52,71°%%, H = 7,01%o, N = 15,85%5, 
S = 1,11"; seine einzelnen Bestimimungen aber zeigen 


nicht geringen Abweichungen vom Mittel, so dass ein zu 
vrosses Gewicht auf den Unterschied zwischen dem = gefiun- 
denen Kohlenstoffgehalt des Serumglobulins und des Ver- 
dauungsglobulins nicht gelegt werden darf. Auch gebe ich 
verne zu, dass die Zahl meiner Analysen eine zu geringe isl, 
um cinen genauen Werth ftir die Zusammensetzung der 
Globulinsubstanz zu erhalten. Die Darstellung desselben in 
grosseren Quantitiiten ist aber mit so grossen Schwierig- 
keiten verknitipft, dass ich mich wenigstens vorliiufig mit den 
obengeannten Analysen begniigen musste, und so. viel is! 
jedenfalls daraus ersichtlich, dass eine nahe Verwandtschat! 
zwischen den zwei Globulinen existirt. 

Um noch weitere Gesichtspunkte ftir die Beurtneilung 
der Natur des Verdauungsglobulins zuogewinnen, habe icli 
auch die specifische Drehung desselben in verdtinnter Kocli- 
salzlésung (10°) fir Natriumlicht bestimmt. Die Bestimmune 
geschah mittelst eines vorztiglichen Halbschattenapparate- 
nach Lippich?) in einem 200 mm-Rohr und bei 20° C. Die 

") Archiy fiir die gesammtte Physiologie, Bd, 22, 8. 409, 

*) Beschrieben in Hoppe-Seyler’s Handbuch der physiologise!: 
und pathologiseh-chemischen Analyse, 5. Aufl, S. 39. 








folvende Tabelle euthailt in der ersten Colonne den Gehalt 
ay Globulin in’ t Ge.-Lésung, in der zweiten den abgelesenen 
Winkel und in der dritten die nach der Forme! 
A A 
ee p. 1. 
percehnete specitische Drehung: 





Gouc. Abel. Winkel Sp. Drehung 





0.0592 gr. | D308 ° LS,OS 
0.0665 | 6.400 | is,12 
OOL53 « £35! - 48.07 
lia Mitte 
(4) == — 48,107, 

Kredericeg fand die specifische Drehung ftir Serum- 
s‘lobulin aus) verschiedenen Blutarten 47,8, also sehr nahe 
mil den in meinen Besthomungen erhallenen Zahlen tber- 
ciustimimend, 

asst man nun das ganze Verhallten des Verdauungs- 
elobulins, sowohl in chemischer and physikalischer, wie in 
qualitativer und quantitativer Beziehung zustmmen, zeigt 
es eine so ausgesprochene Aehniichkeit mit) dem = Serum- 
elobulin, dass man iit grosser Wahrscheinlichkeit die 
beiden Stoftfe als identisch ansehen darf, 


Il. 
Das Propepton 


Bei der Magenverdauung bilden sich bekanntlich als 
/\ischenprodukt ziemlich bedeutende Mengen sogenannten 


Propeptons, theils in neutraler, theils in saurer Fltssigkeit 


durch hineingestellle Steinsalzstticke ffllbar, 

Ks war nun von Interesse zu untersuchen, ob sich 
auch bei der Trypsinwirkung aéilinliche Produkte biiden, da 
‘ich bis jetzt die diesbeztiglichen Angaben darauf beschriinken, 
dass keine wesentlichen Mengen davon entstehen., 

Uin diese Frage zu entscheiden, wurden in die neutrale 
Yon Globulinsubstanz vollig  befreite Fltissigkeit) Steinsalz- 
‘tticke hineingestelll und das Ganze tiber Nacht stehen ge- 
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lassen. Es zeigte sich sich dann, dass dadurch niemals ej) 


Niederschlag entstand, dass durch die Trypsinwirkung also 
kein aus neutraler Fltissigkeit, durch Steinsalz fillbares Pro- 
pepton gebildet wird. Durch Zusatz von Salzsiure zu der 
mit Kochsalz gesittigten Fliissigkeit entstand dagegen ein 
ziher, Weisser Niederschlag, der die bekannten Reaktioney 
des Propeptons zeigte und sclbstverstiindlich viel) Kochisalz 
enthiell, Der Niederschlag wurde abfiltrirt, abgepresst, in 
wenig Wasser geldst, mit Alkohol eefallt, wieder in) Wasser 
erelOst, nochmals mit Alkohol gefallt, abfiltrirt und sehiliess- 
lich omit) absolutem Alkohol so lange gewaschen, bis dic 
Waschfltissigkeit keine Chlorreaktion mehr zeigte. Das noch 
feuchte Praparat wurde endlich schnell im Vacuum tiber 
concentrirter Schwefelsiure getrocknet und bildete dann cin 
zartes, ziemlich weisscs Pulver mit einem Aschengehalt you 
O,15—0,43°o, welches erstere sich in Wasser zu einer klaren 
Kliissigkeit leicht léste und die characteristischen Reaktionen 
des Propeptons!) in ausgezeichneter Weise gab, Die Aus- 
beute ist aber sehr gering, so dass es mehrerer Darstellungen 
bedurfte, um eine ftir die Analyse ausreichende Menge zu 
erhalten. 

Die Elementaranalyse des ber 110° CG. getrockneten Prii- 
parates ergab: 

1. Priiparat. 

Angewandte Substanz  . . 0.2004 er, 


Gefundene Kollensiiure . oo. O3712 « 


Gefundenes Wasser. . O,1941 « 

Angewandte Substanz . . 0.5343 

Gefundener Stickstotf. . 9,05648 « 
2. Priiparat. 

Angewandte Substanz . OA811 gr, 

Gefiundene Kohlensiiure © OB565 « 

Géfundenes Wasser, . O1187 « 


Angewandte Substanz .  . 0.2325 
Gefundener Stickstoff © 008934 « 
Nach den Analysen berechnet sich die procentische 
Zusammensctzung des Propeptons : 


') Fallbarkeit durch Salpetersiure in der Kiilte, nicht bei 100 
und durch Essigsiure und Ferrocyankalium, 





Mittel. 





Kohlenstoft . | 50,52°o | 50,6870 | 90,60 “o 
Wasserstoff . 688« | 667« | 6,77 « 


Stickstoff . . | 16.88« |! 1692« | 16,90 


Mechrere Analysen speciell auch Schwefelbestimmungen 
wiren freilich hier sehr witinschenswerth gewesen; allein bet 
dem schwer zu beschaffenden Material dtirften auch die aus- 
veftihrten wenigen Analysen nicht unwichtig sein. Jedenfalls 
ist so viel durch die vorliegende Untersuchung festgestellt, 
dass auch bei der Trypsinverdauung ein in saurer Lésung 
lillbares Propepton, obgleich nur in sehr geringen Mengen, 
als Zwischenprodukt entsteht. 

Dass dieses Propepton sehr nahe mit dem bei der 
Magenverdauung gebildeten verwandt ist, zeigt eine Mitthei- 
ling, die mir Herr Dr. Landwehr freundliehst) gemacht 
hal. Kr hat némiich ftir das durch Pepsin gebildete, in 
neutraler Loésung durch Kochsalz fillbare Propepton die 
foleende Zusammensetzung, bezogen auf das bei 110° ge- 
trocknete Praparat, gefunden: 





: 3. Mittel. 





Kohlenstoff ‘ 90,53 *lo | 50.42 . o | DO 4S "lo 
Wasserstolf . 6,70 « 6,06« | 6.68 « 
Stickstoff . . 16,90 « ‘tei 16.90 « 


Das ganze chemische Verhalten des Praparates ist auch 
vollig dem durch die Trypsinverdauung entstandenen in saurer 
Losung durch Kochsalz fillbaren Propepton gleich. —Beide 
Produkte haben auch das gemein, dass sie sehr leicht in 
Wisseriger Lésung oder feuchter Luft theilweise in’ Eiweiss 
libergehen, so dass die Lésung etwas coagulirbar wird und 
das Pulver sich nicht mehr klar in Wasser l6st. 

IT], 
Das Pancreaspepton. 


Das durch Trypsin aus Fibrin gebildete Pepton unter- 
scheidet sich durch keine bis jetzt bekannte Reaktionen von 











dem Magenpepton. Freilich findet Kistiakowsky') wenige: 
Kohlenstoff darin als in dem letzteren; da aber seine Analyseu 
nicht wiederholt sind, darf man keine endetiltigen Schltisse 
daraus ziehen, umsomehr, als die von ihm angewandte Me- 
thode zur Darstellung des Panereaspeptons nicht die Garantio 
wie die jetzige, besonders von Hofmeister ausgebildete gibt, 
Kine erneuerte Untersuchung des Pancreaspeptons und des 
von Ktihne*) beschriebenen Antipepton erschien demnach 
sehr wtinschenswerth, 

Zur Darstellung des Peptons wurde die Fliissigkeit nach 
erfolgter Verdauung des Fibrins zuerst) durch sehwachies 
Ansiiuern mit Essiesiiure und Kochen unter Zusatz von etwas 
Natriumacetat und Eisenchlorid vollstiindig von Globulin und 
Propepton befreit, so dass tssigsiure und Ferrocyankalinn 
keine Spur eines Niederschlages hervorbrachten. Nach der 
Filtration und nach = grtindlichem Auswaschen mit Wasser, 
bis die ablaufende Fltissigkeit’ keine Peptonreaktion — mehr 
vab, wurde dem gesammten Filtrat ca M/s Volum concen- 
trirte Schwefelsiure hinzugesetzt und das Pepton darauf nil 
Phosphorwolframsiure vollstindig ausgefiillt. Der Nieder 
schlag wurde abfiltrirt, mit verdtinnter Schwefelsiiure (5°) 
ausgewaschen, mit Wasser und pulverisirtem  Aetzbary! 
zusammengerieben und zuletzt gesittigte Barytlbsung bis zur 
starken alkalischen Reaktion hinzugettigt. Nach der Filtration 
und Waschen mit Wasser wurde die Fltissigkeit durch Kolitlen- 
siure von tberschtissigem Baryt befreit, fillrirt etwas abge- 
dampft, durch vorsichtiges Hinzusetzen) von — verdtinnter 
Schwefelsiiure das noch in Lésung gebliebene Baryt genau 
entfernt und die Fltssiekeit) nach Filtration zu einem sel 
kleinen Volumen bei miassiger Warme eingedampft, worau! 
schliesslich das Pepton nach dem = Erkalten durch Zusatz 
einer grossen Quantitit abseluten Alkohols ausgefallt wurde. 
Um ein méelichst aschentreies Praparat zu erhalten, muss 
eewoOhnlich der erste Niederschlag mehrmals wieder in Wasser 

') Archiv fiir die gesammte Physiologie, Bd. 9, S. 458. 


*) Verhandlunzen des naturhistorischen Vereins zu  Heidelbery. 


N. F.. Bd. 1, S, 196. 





coljst und mit) Alkohol geffllt werden. Nach mdéglichst 
raschem Abfiltriren und Auswaschen der Peptonfillung mit 
Alkohol, wurde sie noch feucht unter die Luftpumpengloeke 
fiber concentrirte Schwefelsiure gebracht und rasch ine Vacuum 
vetrocknet, 

Die Darstellung cines reinen Priiparates gelingt nicht 
leicht, denn erstens ist das Pepton um = so léslicher in Al- 
kohol, je besser es gereinigl ist und zweitens besitzt der 
Peptonniederschlag eine ausgesprochene Neigung, gummiartig 
ya werden, so dass er sehr leicht an den Geffisswanden klebt 
und sich schwer davon entfernen lésst, oder er wird erst 
wihrend des Trocknens gummds und kann dann nicht in 
erheblichen Mengen vom Filter) gel6st) werden, olime dass 
zivleich Papierfasern mitgehen. Aus allen diesen Grtinden 
wird gewOhnlich die Ausbeute des méelichst reinen Produktes 
sclir gering, jaes passirt sogar nicht selten, dass Alles in 
ukoholische L6sune geht, woraus es sich nicht leicht wieder- 
vewinnen Kisst. Zuweilen eclingt es doch, alle diese Schiwierig- 
kKeiten zu vermeiden und das Pepton in Gestalt eines feinen 
lockeren Pulvers zu gewinnhen, welches sich leicht vom Gefiiss 
und Filter l6st und eine recht gute Ausbeute viebt. Unter 
welehen Bedingungen dies geschieht, ist mir aber leider 
Hicht méglich, mit Bestimmetheit anzugeben, Es scheint aber, 
dass die Reaktion der L6sung vor der Fiillung hier eine 
wesentliche Rolle spielt, indem = diese sel sehwach, aber 
eitschieden schwefelsauer sein) muss; hat man zu viel 
schwefelsiiure hinzugesetzt, so l6st sich oft beinahe die ganze 
Pilling wieder in Alkohol auf und der Rest) bekommt ein 
cummitartiges, gelbes Aussehen und liisst) sich kaum = vom 
Gefiss entfernen; durch ze wenig Schwefelsiure auf der 
anderen Seite erhalf man freilich eine bessere Fallune, der 
Niederschlag ist aber stark barythaltig und = enthalt) dann 
auch gewdhnlich etwas Propepton, das sich leicht aus Pepton 
in alkatischer Loésung bildet.. Ich habe auch versucht, in 
caunz sdure- und alkalifreier L6sung zu fallen, indem ich nach 


der) Ausfillune des Baryts mil Schwefelsiure den Ueber- 


<chuss von dieser mit Bleicarbonat und das in’ Lésung 
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eegangene Blei iit Schwefelwasserstoff entfernte, aber olive 
sicheres Resullat. Ausser schwachem Schwefelsiiuregeha|| 
scheint auch starkes Schiitteln gleich nach der Fallung yon 
gutem Einfluss zu sein, 

Ist die Darstellung gut gelungen, so erscheint das Pan- 
creaspepton als zartes, schwach gelbliches Pulver von 0.3 
bis 06° Aschengehalt, das die bekannten Peptonreaktionen 
viebt, und zuweilen starke elektrische Eigenschaften zeigt, 
so dass es bei Zerreiben tm Morser leicht weefliegt. Ein 
vanz Weisses Praparat deutet immer auf grossen Aschen- 
vehall hin. Sonst habe ich keinerle: Unterschiede in’ den 
qualitativens Reaktionen des Pancreas- und Magenpeptons 
finden kOnnen: ausdriicklich hebe ich hervor, dass es unter 
denselben Bedingungen wie Magenpepton in’ Propepton und 
Kiweiss  zurtickverwandelt’ wird. = Die Elementaranalysen 
wurden mit Praparaten angestellt, die erst lingere Zeit bei 
1G0° und sehliesslich bet einer bis 110° gesteigerten Tem- 
peratur getrocknet waren, Ftir die eiizelnen Bestimmungen 
eilt das frtiher Gesagte. 

Die Analysen ergaben: 
1. Priiparat. 
Anvewandte Substanz .  . 0,060 er, 


Gefundene Kolilensiinure . .) O.38763 « 


Gefundenes Wasser...) 0.1256 « 
Angewandte Substanz .  . 0,202 
Giefundener Stickstoff. 2. O.O380 


Angewandte Substanz ,  . 1.2427 
Giefundenes Baryumsulfat . 00977) « 


2. Priiparat. 


Angewandte Substanz © .  0,2421 er, 
Gefundene Kohleusiure . 2. O.44500 « 
Gefundenes Wasser...) O,L4S6 « 
Angewandte Substanz 2. 2 0.3024 

Gefundener Stickstoff. . . OO476) « 


» 


Angewandte Substanz .  . O,O4#32 

Gefundenes Baryumsulfat . 0.0666 
3. Priiparat. 

Angewandte Substanz .. 0.2357 | 
Gefundene Kohlensiiure . 2 O4A3060 « 
Gefundenes Wasser 01458 


iz 














Angewandte Substanz — , 0.2732 

Gefundener Stickstoff, . O01 

Angewandte Substanz . 1,0330 

Gefundenes Baryumsulfat  , O,O850 
$, Priiparat. 

Angewandte Substanz 

Gefundene Kohlensiure . 

(Giefundenes Wasser . . . 


Nach den Analysen wird die procentische Zusaumen- 


<elyung des Panereaspeptons die folgende: 





5, 2. 3. 4, Mittel. 





Kohlenstoff. FOOS %o 50.12 %o | 49,58 % lo | “P ry Gy” 


Wasserstoff,. te « G78 « G81 
Stickstoff . 82 n,71 « 15,97 « 1.83 « 
Schwefel. . OF « | Ee « | -- 1.06 « 
Kistiakowsky?!) fand ftir das Panereaspepton aus 
Fibrin Q == 43,70%, He==-7,13%e, N= 15,923%, Se 1,08%e; 
allein sein) Pepton war mit Silberoxyd behandelt) worden 
und desshalb wahrscheinlich oxydirt.  Jedenfalls bietet die 
jelzige von mir angewandte Darstellungsmethode eine viel 
epOssere Garantie fiir die Reinheit als die fritheren und auch 
die Analysen zeigen eine so betriedigende Uebereinstimmuneg, 
dass schon daraus hervorgeht, dass ein sehr gleichartiges 
Produkt) immer erhalten wurde. Nimmt man dann noch 
Riicksicht auf das ganze Verhallen des untersuchten Peptons, 
den geringen Aschengehalt u. s. w., so ist es wenigstens 
inwahrseheinlich, dass es wesentliche Verunreinigungen ent- 
halten haben kann. Freilich ist es vor der Hand kaum mig- 
lich, sich eine vollige Sicherheit ftir die Reinheit des Peptons 
zu verschaffen, aber ein hoher Grad von Wahrscheinlichkeit 
kann wenigstens beansprucht werden, Als letztes Mittel der 
Reinigung kénnte man allerdings zur Diffusion greifen, aber 
ubgeschen von den dadurch bedingten grossen Verlusten des 
schon sparsam zu beschaffenden Materials, hat mir dieser 
Prozess niemals befriedigende Resultate gegeben, indem- sich 
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bald eine Triibung in der Diffusionszelie bildet, and es nich! 


lange dauert, bevor die bekannten Reaktionen des Pro- 
peptons cintreten. Jedenfalls glanbe ich auch behaupten zu 
diirfen, dass Niemand iit reineren Peptonpriparaten als ich 
eearbeitet habe, 

Zumt Vergleich stelle ich hier die Resulltate der! 
mentaranalyse des Fibrins und des daraus durch Teypsi 
erhallenen Peptons zusammen: 


Fibrin’): Pancreaspepton 
Kohlenstott 52.68 Jo 50,00 °/o 
Waesserstoff 6,53 « OSI « 
Stickstotf 16,9] « 15,83 « 
Schwefel 1.10 « 1.06 « 


es echt daraus hervor, dass das Pancreaspepton 
weniger WKohlenstoff und Stickstoff als Fibrin 
enthdlt, wahrend die tibrigen Bestandtheile ungetiihe in 
eleicher Menge vorhanden sind. Zu demselben Resultat. is! 
auch friher Wossel?) bet Magenpepton gelangl, und in de 
neuesten Zeit auch Kiihne und Chittenden®), waéhrend 
Maly‘), Hennineer®) u. A. gefunden haben, dass Eiwcis- 
und Pepton gleich zusammengesetzt sind. Es stehen  ein- 
wander hier also zwei Angaben gegentiber, die fundamental 
vanz Vverschieden sind, und es kann von Interesse sein, zu 
untersuchen, woher diese Verschiedenheit rihrt. Es ist schon 
erwihnt worden, dass keiner der friheren Forsecher die 
Peptone durch Fallung mit) Phosphorwolframsiure in- der 
von Eiweiss und Propepton befreiten Fltssigkeit) dargestell! 
hat, eine Methode, deren Ueberlegenheit sogleich in’s Auge 
faillt. Wenn man nicht in der Weise gerirt, ist es nothig, 
un das Propepton vollig in Pepton zu tiberftihven, mit einer 
sehr kratltig wirkenden Verdauungsfftissiekeit zu arbeiten, eile 


Bedingung, der nur Kossel Gentige geleistet hat, inde 


') Nach Hamimarsten. 
*) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. TIL, 8. 58—60. 
8) Zeitschrift fiir Biologie, Bd, XIX, S. 159—20R. 


'y Archiv ftir die gesaminte Physiologie, Bd. 0, 5. 589. 






*) De la nature et du role physiologique des peptones, Paris [Si>- 
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Maly und Henninger eine nach Krasilnikoffs Methode 
voreinigte Verdauungsfltissigkeit anwandten, wihrend Kossel 
mit dem salzsauren Infus einer Schweinemagenschileimhaut 
arbeitete. Man darf daher mit einem hohen Grad von Wahr- 
scheinlichkeit, wenn nicht mit Gewissheit sagen, dass Maly’s 
uid HWenninger’s Praparate stark mit Propepton, ja sogar 
vielleicht) mit) léslichem Eiweiss verunreinigt waren. In 
Kossel’s Versuchen ist dagegen eine solche Verunreinigung der 
kriiftigen Verdauung wegen nicht gut mdoéglich, und seine 
Analysen stimmen desshalb auch ganz gut mit meinen tiberein, 
vergleiche : 


Kossel: Otto: 
Kohlenstoff 49,69 °%o 50,00 
Wasserstoff 96 « GS1 « 


Nach dem experimentellen Abschluss dieser Arbeit ist 
aueh cine Untersuchung von Ktthne und Chittenden’) 
erschienen, welche die von Kossel und von mir gefundene 
/usammensetzung des Peptons bestitigt?). Die genannten 
Autoren unterscheiden tibrigens cine so grosse Menge ver- 
schicdener Arten von Peptonen, dass eine Vergleichung der 
erhaltenen Zahlen mit meinen nicht gut) modglieh ist. Auch 
Ktihne und Chittenden suchen den Grund ftir die ab- 
weichenden Resultate der frtiher erwilinten Forscher in einer 
Beimengung ihrer Priparate von Propepton (Hemialbumose), 
Nach dem Mitgetheilten ditirfle man jetzt wohl als feststehend 
annehmen, dass die Peptone als eine Art von Hydrations- 
produkten der Eiweissstoffe aufzufassen sind; in emer anderen 
Weise lassen sich die Verschiedenheiten in der Zusammen- 
selzung kaum erkliren. Zwar wird in einer neueren Arbeit 
Von P6h1%) die alte Anschanung vertheidigt, aber ohne 
haltbare Griinde, nur auf einige zweifelhafte polarimetrische 
Bestimmungen gesttitzt. Fir die von Kossel, von Kiihne 
tnd Chittenden und von mir vertretene Auffassung spricht 
auch die bekannte Riickverwandlung des Peptons in Eiweiss 

') Zeitschrift fiir Biologie, Bd. XIX, 5. 159 —208. 

*) Vergleiche besonders die Zusamimenstellung, loc. cit, S. 901. 


Pohl: Veber die Bildung des Peptons und dessen Riickver- 
Wwandlunyg in Eiweiss. 
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sehr, indem wenigstens die meisten Prozesse!), wodurch dics 
veschicht, als wasserentziehend zu betrachten sind. Siimuit- 
liche diese Riickverwandlungen, die meines Wissens bis jetzt 
nur bei dem Magenpepton beobachtet wurden, habe ich auch 
fiir das Pancreaspepton constatiren kénnen, 

Es war nun von Wichtigkeit, zu entscheiden, ob dis 
Pancreaspepton mit dem Magenpepton identisch ist. Das 
qualitative Verhalten der beiden Kérper spricht sehr dafiir 
und auch die quantitative Zusammensetzung soweit sie bis 
jetzt ermittelt: ist, vergleiche : 

Pancreaspepton: Magenpepton : 


kohlenstoff 50,00 %o AI OD" 6 
Wasserstoft OSL « 6.96 « 
Stickstoff 15.535 « ati 
schwefel 1,03 « — 


Allein ich gebe gerne zu, dass noch weitere Beweisc 
nothig sind. Kkossel hat besonders darauf aufmerksiu 
eomntcht?), dass das Magenpepton mit Salzen eigenthtimiiche 
Verbindungen eingeht, und hat auch eine solche mit Chior- 
calcium dargestellt und analysirt. Ich habe desselbe bei 
dem Panereaspepton beobachten kénnen und es schien ftir 
die Identiliitsfrage von Werth, zu untersuchen, ob die Chilov- 
calciumverbindung des Pancreaspeptous dieselbe Zusamimen- 
setzung wie die des Magenpeptons besitzt; denn man konite 
sich leicht denken, dass sich cine Verschiedenheit der beiden 
Peptone hier geltend machen wiirde, und auf der anderen 
Seite wtrde eine tibereinstimmende Zusammensetzung eine 
nicht unwichtigen Beitrag zum Beweis der Identitét liefern, 

Die Darstellung der Chlorealeiumverbindung des Pan- 
creaspeptons gelingt leicht. Man braucht nur zu einer. selir 
concentrirten Lésung des Peptons eine gleichfalls concen- 
trirte alkoholische (oder wiisserige) Chlorcaleiumlésung zu 
setzen, um dann sogleich nach Zusatz einer grossen Menge 
absoluten Alkohols einen Niederschlag von der erwiilinten 


1) Vergleiche Henninger: Loe. cit.; Hofmeister: Zeitschrilt 
fir physiologische Chemie, Bd. 2, 8S. 206; Danilewski: Centralblal! 
fiir die medicinischen Wisseuschaften 1880, Nr, 42. 

*) Archiv fiir die gesammte Physiologie, Bd. 13, S$, 309 —320. 
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Verbindung zu erhalten. Diese Fiillung setzt sich gut ab, 
kKlebt nicht an den Wiinden des Gefasses, Hisst) sich leicht 
fillruen und mit absolutem Alkohol auswaschen und lost 
sich aueh nach raschem Trocknen tiber Schwefelsiure im 
Vacuum mit der eréssten Leichtigkeit vom Filter, so dass 
es sich schon in seinen iiusseren Eigenschaften von dem 
reinen Pepton unterscheidet. Sonst lisst sich die Verbindung 
leicht in Wasser und gibt die gew6hnlichen Peptonreaktionen., 
Die Analyse?) des bei 110° getrockneten Praparates ergab: 
1. Priiparat. 


Angewandte Substanz . . 0,2622 er. 
Gefundens Kohleusiiure .  .) O433-4 
Gefundenes Wasser. . 01548 
Angewandte Substanz .  .  0,3538 
Gefundener Stickstoff. 2. 0.04955 « 
Angewandte Substanz .  . Lane 


Giefundenes Baryunnsulfat 2 O,0965 


Angewandte Substanz .  . 11,0830 
(Giefundenes Caleiumoxyd O.OT9S 
Angewandte Substanz . 2 1145S 
Gefundenes Chlorsilber 2. O,1L02 
2. Priiparat. 
Angewandte Substanz .  . O,20%5 er. 
Gefundener Stickstoff., ©. . Oost 
Angewandte Substanz . 2 O,9558 


Gefundenes Baryumsulfat . 0.0646 
Angewandte Substanz . . 1.2348 
Gefundenes Caleiumoxyd . 0,0974 
Angewandte Substanz . . 0,9461 
Gefundenes Chlorsilber . .  0,0968 
Untenstehende Tabelle gibt die aus den Analysen be- 
rechneten Elementarbestandtheile in Procenten an: 








1. 2. Mittel. 
Kohlenstoff . 45.08 ° 06 —_ ADS 6 
Wasserstoff 6.65. « — 6.65 
Stickstoff . . ) 14,00 « 13,82 %o | 13,91 
Schwefel ... 0.98 « 0.93 0.06 
Galeium . . || 5,52 « 00 D8 
Chiek’ « & . 38 « 2.53 2 AG 


*) Die Kollenstoff- und Wasserstoffbestinmung vesehah durch 
Verbrennung mit chromsaurem Blei, 
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Kossel fand ftir die Chlorealciumverbindung des Magen- 


























+ peptons: = 45,130, H = 6,23 °%o, N =x 13,96 °%/o, > om 1,07, 
Ca = 5,68%o, Cl = 2,345, also Zahlen, die mit meinen in 


der wiinschenswerthesten Uebereinstimmung stehen. In welcher 
Weise diese Verbindung constituirt ist, Hisst sich zur Zeit 
nicht mit Sicherheit entscheiden, Kossel hat (a.a.O., 5,318) 
einige Betrachtungen dartiber angestellt, wozu ich niclis 
Neues hinzazuttigen weiss; alle seine Voraussetzungen aber 
geben, Wenn man daraus die Zusammensetzung des Peptons 
zu berechnen = versucht, Zahlen, die den direct gefundenen 
ecegentiber zu niedrig sind, so dass es nicht wahrscheinlich 
scheint, dass das Richtige gefunden Ist. 

Kine wichtige Sttitze aber geben diese Analysen der 
Chloreatciuunverbindung des Magen- und Pancreaspeptoiis ftir 
die Ansicht, dass die beiden Peptone identisch sind; denn 
es ist nicht wolil méeglich, dass zwei verscliedene Kérper etic 
so ganz ihnliche Verbindung mit anorganischen Stoffen bilder 
|. 


wtrden. Ftir die Tdentitat spricht auch, wie gesagt, das 
ganze qualitative und quantitative Verhalten der beiden Sub- 
stanzen, so wie ihre Zusammensetzung, wihrend metie= 
Wissens nur die) Analysen von Kistiakowsky und die 
Untersuchungen von Bechamp!) ftir die Nichtidentitéit an- 
eefthrt werden kénnen. Was die ersteren betrifft, so dart 
man ihner wegen der Behandlung des analysirien Peptous 
mit Silberoxyd nicht zu grosse Bedeutung beilegen, weil diese 
Reimigung allzu leicht durch Oxydation den procentischen 
Gehalt an Kohlenstoff und Stickstoff herabsetzt und ausser- 
dem sprechen meine Analysen dagegen. Bechamp verglich 
die EKinwirkung von Trypsin und Magensaft, indem = er dic 
specifische Drehung der Verdauugsprodukte bestimmte. Wii 
rend bei der Pepsinverdauung das Drehungsvermégen ungefiili 
constant blieb, sank dasselbe bet der Pancreasverdauung selu’ 
erheblich und Bechamp  sehtiesst daraus auf eine Ver- 
schiedenheit der durch Pepsin und Trypsin gebildeten Peptone. 
Um dies Verhiltniss zu untersuchen, habe ich die specifisclic 






Drehung des Pancreaspeptons zu bestimmen versucht, obeleich 
z b | Q 








') Recherches sur les albuminoses paneréatiques, Comptes rendus. 
T. 94, p. S38—Ssu. 
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ich mir von Anfang an nicht viel von einer solechen Bestim- 
mung versprach, Es liegt nimlich ein grosser Uebelstand 
dabei in dem Feststellen der Concentration der angewandten 
Lisungen, indem die Bestimmung des Peptongehalts einer 
Fliissigkeit, selbst wenn sie nur Pepton enthilt, mit grossen 
\Mingeln behaftet sind. Es gibt hier zwei Weee, indem man 
die Concentration colorimetriseh oder dureh einfaches Ein- 
dampfen, Trocknen und Wiigen bestitnmen kann. Die erste 











\ethode kann aber schon desshalb keine guten Resultate 
eeben, weil die Farbe der Peptonlésung mit der zugesetzen 
Kupfersulfatmenge variirt, und was die zweite betrifft, so 
velit das Pepton bekanntlich durch Eindampfen und Troecknen 
yun. grossen Theil in Propepton und Eiweiss tiber. Indessen 
habe ich das zweite Verfahren ftir die Concentrationsbestim- 
mung angewandt und immer nach Kindampfen der in dem 
venau ealibrirten Polarisationsrohr enthaltenen Fliissigkeit, 
bei 1OO—110° zum constanten Gewicht getroeknet. Der 










benutzte Apparat und die Réhrenlinge waren dieselben wie 
bei der Globulinsubstanz beschrieben, und die Bestimmune 
veschah ftir Natriumlicht und bei 20° C, 


Die KResultate folgen in der untenstehenden Tabelle: 





Concentration, |Abgel, Winkel, Spee. Drehung. 





0,0621 er. 8.094" — 62.17 


00536 « 7,002 - 65,32 








,Acye ~_— > 2 &O 
O0435  « | (06 — 65,98 


















0.0352 « 4.650 H5,S7 


0,0288S « | 3,800 — 65,97 
Aus der Tabelle scheint es hervorzugehen, dass die 

Drchungsconstante mit der Verdiinnung der Losung zunimmi, 
cin Resultat, welches auch mit P6hI") tibereinstimmt. Die 
<pecifische Drehung des Magenpeptons ist nach Hofmeister?) 
—63,5, nach P6hl —6t bis —65. Obgleich die verschie- 
denen Bestimmungen also nicht sehr gut stimmende Werthe 
geveben haben, sprechen sie doch auch nicht gerade gegen 
die Identitit der beiden Peptone, vielmehe liefern sie cher 

*) Ae ©, 

*) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd, IV, S. 272. 
Zeitschrift fir physiologische Chemie VIII, 
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einen Beweis daftir, indem sie mit Béecehamp’s Angabe 


























at in Widerspruch stehen. Allein ich lege, der angeftihrtes, 
Grinde wegen, kein allzu grosses Gewicht darauf, obeleict 
ich, dem ganzen Mesultate der Untersuchung vemiiss, geneic! 
bin, die Tdentitat anzanehmen. So viel ist wenigstens sicher, 
dass irgend ein fundamentaler Unterschied zwischen Magen- 
und Panecreaspepton nicht existirt; Alles spricht dagegen, 

IV. 
Das Antipepton. 

Nach Kiihne!) soll das bei der Pancreasverdanune 
anfangs vebildete Pepton dureh weitere Trypsinwirkung in 
eine cigenthtimliche Substuiz, <Antipepton, und Leucin, 
Tyrosin u.s. w. umgewandelt werden. Da weitere Angaben 
liber diesen eigenthtimlichen K6rper nicht existiren®), habe 
ich ihm in den Kreis meiner Untersuchungen gezogen, uni 
so lieber, als er in emer gewissen Weise das Endprodukt 
der Trypsinverdauung bilden soll. 

Ms war ftir die Versuche tiber das Antipepton yor 
Allen nothie, die Trypsinwirkung ohne Eintreten von iul- 
niss lange fortzusetzen, welches mir mit Hilfe von Aethe: 
in der friiner beschriebenen Weise gelungen ist, Indem ici 
dadurch die Verdauung LO Tage lang fortdauern | lasscu 
konnte, ohne dass mehr als héchstens eine geringe Spur vot 
Hydroparacumarsiure als Faulnissnissprodukt gebildet war, 
wiithrend sich die Fltissigxeit frei von Indol und Bacterien zeigte, 

Um nun zuerst zu sehen, ob das Pepton tiberhaup! 
in der von Ktihne angegebenen Weise durch Kingere Zei! 
hindureh fortgesetzte Trypsinverdauung verindert wird, wurde 
foleender Vereuch angestellt: 

(8 er. feuchtes Fibrin, entsprechend 18 gr. Trocken- 
substanz, wurden mit Trypsin (als wiisserigem Pancreas- 
auszug) verdaut. Nach Verlauf von zwei Tagen wurde die 

Fliissig¢keit in zwei gleiche Theile getheilt, der erste sogleich 
1) Verhandlungen des naturhistorischen Vereins in Heidelberg. 
N. F., Bd. I, S. 196. 
*) Mit Ausnahme der friiher erwihnten, soeben erschienenen Arbeit 
von Kiihne und Chittenden, 
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aul Pepton verarbeitet, der zweite dagegen erst nach weiterer 
achttigiger Verdauung. Das Pepton wurde aus beiden Fliis- 
sivkeiten, Wie friiher beschrieben, dargestellt, nur mit dem 
Unterschiede, dass ich nach der Decomposition des Phosphor- 
wolframsiureniederschlages mit Baryt und Ausfallen des 
Ueberschusses von dem letzten, nicht mit Alkohol  fiillte, 
sondern direct zum Trocknen abdampfte und nachher den 
Riickstand bei 100—110° trocknete und wog, Es war niim- 
lich, wie gesagt, nicht meine Absicht, hier ein’ reines Pro- 
dukt zu erhalten, sondern nur das quantitative Verhidltniss 


der Decomposition einigermassen zu bestimmen, Es zeigte 
sich dann, dass, wiihrend die nach zweitigiger Verdauung 
erhaltene Fliissigkeit 17,3 gr. Pepton lieferte, die nach zehn- 
Miviger Verdauung erhaltene nur 10,2 gr. gab. Dies NResultat 
stimme ganz gut mit Ktihne, indem er (loc. ecit., S. 196) 
<avt, dass das anfangs gebildete Pepton bei der weiteren 
Trypsinwirkung in Antipepton, Leucin Tyrosin u. s. w. in 
der Weise decomponirt wird, dass es cine Antipeptonmenge 
viebt, die ungefiihr der Halfte der zur Verdauung angewandten 
Kiweisssubstanz (fibrin) entspricht. 

Uin die Eigensenaften dieses Antipeptons niher kennen zu 
lernen, Wurde dasselbe aus einer Fltissigkeit, erhalten durch 
zchutigige Trypsinverdauung einer grésseren Quantitéit Fibrin, 
venau wie gewoOhnliches Pepton dargestellt, dureh mehrmaliges 
Aiflésen in Wasser und Wiederfiillung mit Alkohol gereinigt 
uid schliesslich tiber Schwefelsiure im Vacuum getrocknet. 

Das Antipepton bildet ein schwach gelbliches Pulver, leicht 
und vollkommen in Wasser zu ciner klaren Fliissigkeit: mit 
saurer Reaktion léslich, die nicht durch Kochen, concentrirte 
Saulpetersiure oder Essigsiure und Ferrocyankalium gefallt wird 
und die gewohnlichen Peptonreaktionen giebt. Nach dem 
Trocknen bei 100—110° C, enthilt es 0,67 fo Asche und die 
Elementaranalyse des véllig trockenen Priiparates ergab: 

1. Priiparat. 
Angewandte Substauz . . 0.2274 er, 


Gefundene Kohlensiiure . . 0.4144 « 
Gefundenes Wasser . . . O.141S 
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Angewandte Substanz . . 0,2133 « 
Gefundener Stickstoff. .  . 0,0336 

a 2. Priparat. 

: Anvewandte Substanz . . O,3111 er. 
Gefundene Kohlensiiure . . O,5644 
Gcefundenes Wasser . . . 00,1935 
Angewandte Substanz . . O,1812. « 
Gefundener Stickstoff. .  .  O.02867 « 




























In Procenten berechnet, wird das Resultat der Analysen: 





a oe Mitel. 





Kohlenstoff .  49,70° 6 49,48 %o 4O DY ° 9 
Wasserstoff . 6,93 « 6.9L « 6,92 . 
Stickstoff . . |, 15,76 « | 15,82 « 15,79 « 


Diese Zusammensetzung entspricht bis auf wenige Zehnte! 
derjenigen des analysirten Panecreaspeptons, Die Analysen 
des Antipeptons stimmen beztiglich des Kohlenstoffgehaltes 
nicht ganz mit den von Ktihne und Chittenden neuer- 
dings ausgeftihrten tiberein, vergleiche: 


Kiihne u. Chittenden: Otto: 
Kohlenstoff 48,95 fo 49,59 %/o 
Wasserstoff 6,75 « 6,92 « 
Stickstoff 15,89 « 15,79 « 


Allein ihr Praparat enthielt 2,74%o Asche, die einfach 
abgezogen worden sind, was immer bei einem so erosse) 
Gehalte bedenklich ist; tibrigens ist die Differenz, wie ersiclit- 
lich, auch nicht sehr gross. 

Jedenfalls kann ich Ktthne’s Angaben insoweit besti- 
liven, dass nach langer fortgesetzter Trypsinverdauung ein 
undecomponirtes Pepton zurtickbleibt, dessen Menge ungetiily 
die Halfte des verdauten Fibrins betraigt; ob aber daraus 
geschlossen werden darf, dass das Pepton ein Gemisch vou 
zweien ist, wie Ktihne angibt, will ich dahingestellt sein 
lassen und beziiglich der dafiir angeftihrten Argumente auf die 
friiher cilirte Arbeit von Kthne und Chittenden verweisen. 

Sechliesslich erftille ich eine angenehme  Pflicht, inden 
ich Herrn Prof. Hoppe-Seyler fiir seine freundliche Unter- 
stiitzung bei dieser Arbeit meinen besten Dank abstatte. 





Ueber die Bildung von Harnstoff aus Sarkosin. 
Von 


Prof. E. Salkowski in Berlin. 


(Der Redaktion zugegangen am 21, September 185), 


Die Abhandlung von Schiffer’): «Weitere Beitriige zum 
Verhalten des Sarkosins im thierischen Organismus» ndéthigt 


mich, nochmals auf die Frage nach der Bildung von Harn- 
stoff aus Sarkosin zurtickzukommen; ich entschliesse mich 
dazu um so schwerer als diese Frage nur von secundiirer 
Bedeutung ist, gleichwohl glaube ich mich der mir oblie- 
eenden Verpflichtung einer nochmaligen Erérterung derselben 
nicht entziehen zu k6nnen. 

Auf Grund meiner Versuche?) tiber das Verhalten des 
Sarkosins im Organismus war ich zu dem Resultat gelangt, 
dass ein wechselnder, mitunter ansehnilicher Theil von, dem 
Organismus zugeftihrten, Sarkosin in Harnstoff tibergeht, 
wobei ich unentsehieden lassen musste, ob ein Theil dieses 
Harnstoffs Methylharnstoff ist. Dem gegentiber hat Schiffer’) 
cine Abhandlung fiber denselben Gegenstand mit dem allge- 
meinen Satz geschlossen, dass die bei Weitem grésste Menge 
des Sarkosins unveriindert ausgeschieden, ein geringer Theil 

etwa “s—'™% — in die entsprechende Uramidosaure oder 
vielmehr deren Anhydrid) umgewandelt und ein, wie es 
scheint, minimaler Bruchtheil zu  Methylharnstoff oxydirt 


\\ erde, 


1) Diese Zeitschrift, Bd. VII, 8. 
2) Id., Bd IV, S. 56 und &5. 
3) Id., Bd. V, S. 206, 


Zeitschrift far physiologische Chemie VIII. 
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Schiffer hat diese Behauptungen aufgestellt, ohne 
meine Versuche, die zu wesentlich abweichenden Resultaten 
ceftiirt haben, tiberhaupt zu berticksichtigen, Ich habe meiner 
Verwunderung tiber dieses eigenthtimliche Verfahren bereits 
Ausdruck gegeben') und Schiffer hat sich in Folge dessen 
zu-einer Kritik meiner Versuchsresultate herbeigelassen, die 
meine Anschauungen nicht im Geringsten erschtttert hat. 
Schiffer beklagt sich bei dieser Gelegenheit tiber die «zithes 
Polemik, die -sich in der Frage nach dem Verhalten des 
Sarkosins entwickelt hat, allein Schiffer traigt selbst die 
Schuld daran, dass die Polemik sich so lange hinzieht. Hiitte 
Schiffer gleich anfangs seine Bedenken gegen meine Ver- 
suche, resp. gegen die Schlussfolgerungen aus denselben aus- 
gesprochen, statt sie zu ignoriren, so wiirde die Discussion 
dadurch wesentlich abgektirzt sein und eleichzeitig wiirde 
dieses Verfahren dem litterarischen Usus entsprochen haben, 

Schiffer sucht nun zuniichst ftir meine Versuche an 
Hunden den Naechweis zu ftihren, dass aus meinen Zahlen 
die Bildung von Harnstoff aus dem Sarkosin nicht hervor- 
vehe, Schiffer berticksichtigt dabei zwei Versuchsreihen, dic 
in meiner Abhandlung als Tabelle V und Tabelle IV be- 
zeichnet sind, Aus Tabelle V berechnet Schiffer eine Harn- 
stoffvermehrung von 1,35 gr. Harnstoff, entsprechend 4,5 gr. 
Sarkosin?), Ich kann diese Berechnung nicht als ganz stich- 
haltig anerkennen, weil sie von der Voraussetzung ausgelhit, 
dass die vom Organismus selbst gelieferte Quantitit Harnstoff 
innerhalb der Versuchstage immer genau dieselbe war, eine 
Vorausselzung, die gewiss nicht ganz streng richtig ist. Fur 
viel richtiger halte ich es, die Harnstoffausscheidung in Re- 
lation zu setzen zu dem im Harn ausgeschiedenen Schwefel, 
wie ich es in meiner Abhandlung gethan. Wie dem = nun 


1) Diese Zeitschrift, Bd. VIT, 5. 111, 
2) Wenn Schiffer fortfihrt <es fehlen also ca. 17,5 gr. Sarkosin», 
so kénnte diese Aeusserung den Anschein erwecken, als ob der Versuch 
fiber das Schicksal dieser grossen Quantitét keinen Aufsehluss ergebe. 
Das ist nattirlich nicht der Fall, Die Vermehrung der Stickstoffaus- 
scheidung zeigt vielmelr den Verbleib des Sarkosins 
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auch sei, die eine, wie die andere Art der Berechnung zeigt 
eine Zunahme des Harnstoffs, allerdings nur eine geringe. 
Schiffer meint, man kénne solchen Zahlen gegentiber doch 
nicht behaupten, dass ein ansehnlicher Theil des Sarkosins 
in Harnstoff tibergeht. Gewiss nicht! dass ein ansehniicher 
Theil in Harnstoff tibergeht, gilt auch nur ftir Kaninchen. 
Ferner wendet Schiffer noch ein, dass in der kleinen Zahl 
fiir den Harnstoff noch der Methylharnstoff enthalten sei, ieh 
habe aber den Ausdruck «Harnstoff» stets im generellen Sinne 
vebraucht und besonders bemerkt, dass ich es dahingestellt 
lusse, ein Wie grosser Theil dieses Harnstoffes methylirt ist. 

Wesentlich anders ist die Sachlage bei Tabelle IV. 
Schiffer berechnet hier die Ausscheidung von Harnstoff 
an den beidea der Sarkosinftitterunge vorhergehenden Tagen 
mi 11,03 er, an den Sarkosintagen zu 14,03. Die Differenz 
wiirde also 3 gr. betragen. Schiffer hat in diesem Fall 
zur Ableitung seiner Zahlen meine Angaben tiber das Gewicht 
des aus dem Harn ausgefillten salpetersauren Harnstoffs 
benutzt, trotzdem ich mich ausdriicklich dagegen verwahrt 
habe, dass man aus diesen Angaben irgend etwas anderes 
ableiten kénne, als eine Zunalime des Harnstoffs im Allge- 
meinen, ausdrticklich gesagt habe, dass eine Berechnune der 
Grésse der Zunahme unter den bei den Versuchen 
obwaltenden Verhialtnissen unzuliissig sei, 

Berechnet man den Harnstoff ebenso, wie es Schiffer 
in der vorigen Versuchsreihe gethan, aus den Bunsen’schen 
Bestinmungen, so ergibt sich an den Sarkosinftitterungstagen 
0°93 er. Harnstoff mehr, also doch keine so unbedeutende 
Zunahme. Noch etwas hoher stellt) sich die Harnstoff- 
vermehrung, wenn man zur Berechnung der normalen 
Ausscheidung nicht allein die beiden der Sarkosinftitterung 
vorangehenden Tage, sondern alle vier vorangehenden Tage 
heranzieht, wie ich es in meiner Abhandlung gethan habe. 


Die Frage, ob und inwieweit die Vermehrung der abge- 
spallenen CO-Gruppe auf Harnstoff oder Uramidosiure zu 
beziehen ist, habe ich in meiner Abhandlung ausfiihrlich 
erortert und kann desshalb auf diese selbst verweisen. 
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seztiglich meines Versuches am Kaninchen, welcher eine 
weil stirkere Vermehrung des Harnstoffs ergab, sielit Schiffer 





von einer Prifung meimer Beweismiltel ab, weil, wie er meint, 
seine Bedenken fiir dritte kein Interesse haben, 
Ich will hiertiber nicht mit Schiffer rechten, kann aber 
nicht umhin zu bemerken, dass sich Schiffer, meiner Ansicl! 
nach, in einer vollstindigen Tauschung dartiber befindet, was 
zur Widerlegung experimenteller Angaben die Kritik an sich 
und was die Wiederholung des Versuches tiberhaupt zu leisten 
vermag, Nehmen wir denetinstigsten Fall an,der zweile Unter- 
sucher — Schiffer — kiime in einer durchaus unantastbaren 
und in ihren Ergebnissen unzweideuligen Versuchsreihe zu 
einem: Resultat, das den Angaben des ersten Untersuchers 
direct. widerspricht, so sind damit selbstverst&ndlich die An- 
gaben des ersten Autors, also in diesem Falle die meiniven, 
nicht widerlegt. Eine Experimentalkritik kann dieses tiber- 
haupt nicht anders zu Stande bringen, als durch eine gross: 
Zahl von entgegenstehenden Beobachtungen: je grdsser dic 
Zahl derselben ist, um so mehr wichst die Wahrscheintich- 
keit, dass in den Versuchen des ersten Autors Fehler mit 
untergelaufen sind und die Abweichung des Resultates nicht 
auf die Individualitiit des Versuchsthieres  zurtickeeltils 
werden kann. Ganz anders, wenn es dem zweilen Unter. 
sucher gelingl, Feller in der Versuchsausfthrung oder logisclic 
Feller in’ der Beweisftihtung zu ermitteln: gelingt diese 
Nachweis, dann sind die Angaben des ersten Autors werthios 
und ein Versuch mit entgegengesetztem Lesultat direct be- 
welsend. Aus diesem Grunde ist es sehr zu bedauern, das- 
Schiffer aus tibertricbener Bescheidenheit in) seinen At: 
spruichen an die Geduld des Lesers und in’ der naiven 
Anschauung: wer zuletzt untersucht, hat Recht — dem Lese! 
und miu scine Bedenken vorenthalten hat. 

“Ieh kénnte also auch in einem?) unantas|- 
baren Versuch mit einem dem meinigen entgegeu- 


« 


OEE 


1) Schiffer sagt zwar, er habe mehrere Versuche ausgefiilirt. 
viebt aber nur von einem die Zahlen, ich kann also auch nur diesen 


berficksichtigen, 


i 
ee 
: 
3 
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vresetzten Resultat keine Widerlegunege meiner An- 


u rben sehen, Nun ist aber der Versuch Schiffer’s absolut 
ich t beweisend, Schiffer legt semer Berechnung, ein wie 
crosser Theil des Sarkosins in Harnstotf tbergegangen 
die Annahme zu Grunde, dass das verftitterte Sarkosin 
vollstindig resorbirt set und in dieser Annahme. stért ihn 
wh der Umstand nicht, dass das Kaninchen, wie er selbst 
-t, bei der Sarkosinftitterunge Durehfall gehabt 
hat! Wo leet die Garantie aaftir, dass nicht ein’ erheb- 
icher Theil des Sarkosins der WResorption entgangen ist? 
Warum hat Sehiffer es nicht fir der Mtihe werth gehalten, 
den Gesamintstickstoffeehalt des Tlarns zu bestimmen und 
ch auf diesem Weegee eine positive Unterlage an Stelle wili- 
irlicher Annahmen tiber die Menge des resorbirten 
ind des unverindert ausgeschiedenen Sarkosins zu verschatfen ? 
Ans welchem Grunde hat er cine der elementarsten Regeln 
bei Stoffwechselversuchen mit sticksto(fhaltigen Substanzen 
nicht beachtet?  Nehmen wir aber selbst an, dass alles 
Sarkosin resorbirt sei, so witirde dasselbe seinem Stickstoff- 
half nach 3.36 er. Harnstoff liefern kénnen. Nun ergiebt 
chnach Sehiffer’s eigener Rechnune eine Zunahme von 


1S? er. Harnstoff an den Sarkosintagen, also mehr als der 


wo 
1{*; 
' 


Hilfle des cingegebenen Sarkosins entsprechend. Schiffer 

diese Rechnune, welche den, der Sarkosinftitterung fol- 
nden, Tag noch mit zu der Sarkosinperiode hinzunimmt, 
rreiich fie «kauim~ zulissig»:; sieht man sieht aber seine Tabelle 

so kann aman nicht daran zweifeln, dass die Annahme 
nicht allein zuliissig, nem, dass sie geboten ist. Sehiffer 
hat emem Kaninchen, nachdem die Harnstoffausscheidune am 
lO. 1d. und 12. Miirz festeestellt war, am 13. 7 er. Sarkosin 


roben, am 14.3 er., am 15, kein Sarkosin. Nun ist erstens 


die Zahl ftir den 15., den Tae naeh der zweiten Sarkosin- 


itterune, erheblich hGher, wie an den Normaltagen, ja selbst 


ls am ersten Sarkosintiitterungstage und es fehlt jede 


hOher, a 
rklarune fiir chesen hoheren Werth, wenn man ihn nicht 
} 


ni der Sarkosinfiitterune ableitet: zweilens ist die Zahl fir 


14., den zweiten Tag der sSarkosinftitterune hoher, wie 
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fiir den 13. (naimlich 0,610 er. BaSOs fir 10 ee. Harn gegen 

0,560 gr. am 13.) trotzdem am 13. 7 gr. Sarkosin gefiittert 
; waren — was Ubrigens viel zu viel ist')— am 14. nur 3 gr, 
Is ist ganz klar, dass sich die Wirkung des am 13. verfiit- 
terten Sarkosins noch auf die nachste 24sttindige Periode 
erstreckte, folglich muss man auch annehmen, dass sich die 
Wirkung des am 14. eingegebenen Sarkosins noch am 15. 
bemerkbar macht. 

Aber selbst nach Schiffers Annahme, die ich fiir 
unzuliissig halte, ergiebt sich immer noch ein Plus von 1,26 er, 
Harnstoff, 

Das Resultat des Versuches von Schiffer steht also 
mit dem meinigen keineswegs in Widerspruch; dass die Harn- 
stoffvermehrung geringer ist, wie ino meinem Versuch kann 
nicht Wunder nelhmen: es ist vielmehr selbstverstindlich, dass 
von einer Dosis von 7 gr. Inelir unverandert ausgeschieden 
wird, falls es tberhaupt zur Resorption gelangt, wenn diese 
Quantitit an einem Tage gegeben wird, als wenn sie sich 
auf mehr als zwet Tage vertheilt. Wenn Schiffer meinen 
Versuch wiederholen wollte, musste er auch meine Versuchs- 
anordnung acceptiren: wahrend ich 11,6 gr. Sarkosin in vier 
eeoveben habe, giebt Sehiffer einem Kaninchen von 


Tagen 


noch etwas kleinerem horpergewicht 10 gr. in) zwei Tagen 
und davon nun gar 7 gr. an einem Tage und 3 gr. am anderen! 
Dass das Resultat unter solchen Umstinden nicht genau das- 
selbe sein kann, sollte Schiffer doch eimleuchten. 

Schiffer sucht nun weiterhin noch die Bedeutung der 
aus den Bunsen’schen Bestimmungen abgeleiteten Harnstofi- 
gahlen abzuschwiichen, indem er sie fictive nennt und daraul 
hinweist, dass ein nicht unbetrichtlicher Theil des Sarkosins 
im Thierkérper in Methylhydantoin und Methylharnstotf tiber- 
vehe, diese beiden Substanzen aber vleichfalls bei der Bun- 
sen’schen Bestimmung kolitensauren Baryt geben. 

Was den Methylharnstoff betrifft, so finde ich darin 


c 


nattirlich kein Argument gegen meine Anschauung, da_ ich 


1) Fir einen Menschen von 60 kg, Kérpergewicht wiirde das 
gegen 200 gr. Sarkosin ausmachen, wihrend Schiffer nur 11 gr. gab. 


ELIE OO > 
PENN re erence RATT 






pe 





stets von Harnstoff in generellem Sinne gesprochen und aus- 
driicklich die Méeliechkeit offen gelassen habe, dass ein Theil 
des Harnstoffs Methylharnstoff sein) kénne. 
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Beztiglich 


Methylhydantoin ist die Sachlage eine etwas andere, 


Frage, ob der Harn von Kaninchen nach Fiitterung mit Sar- 
kosin Methylhydantoin enthalte, ist als eine noch ganz offene 
Meine Versuche sprechen daftir?), sind aber 
Schiffer selbst 


fiilren?) — 


anzusehen, 
nicht als streng beweisend anzusehen. 
sich vergeblich bemitiht, diesen Nachwei. 
ist wohl moéeglich, dass, wie Schiffer selbst vermuthet, der 
Nachweis darum nicht gegltickt ist, weil er zu kleine Mengen 
Sarkosin verabreichte, jedenfalls hat Schiffer den Nachwets 
nicht geftihrt. 
Schiffer’s, welche letztere die Frage ganz unentschieden lassen, 
durchaus keinerlet Angabe 
Sarkosinharns von Kaninchen an Methylhydantoin vorliegt, 
Schiffer 
von einer feststehenden Thatsache sprechen kann, 
etwas Methyl- 


<9 verstehe ich durehaus 


mir auch 
hydantoin enthalt, gross ist die Quantitat jedenfalls nicht und 


also auch 


Ba Ce ds bel 


nicht, 


wahrecheintich, 


Da nun ausser meinen Angaben 


liber den etwaigen Gehalt 


dass der 


denken, 


Bunsen’schen 


hydantoin allein beruhen konne. 


. 


Nun habe ich aber meine Angabe, dass das Sarkosin 


.. 3 
Hey 


von mir modificirten Bunsen’schen Bestinmungen geertindet, 
welche gleichzeitig die Menge des abspaltbaren CO und Nile 


angeben, sondern ich habe ausdrticklich angeftihrt, dass man 


sich 


zeugen kénne, wenn man den etwas cingedampften Harn der 
Normalperiode und der 


rallt, 


Verhaltes und nicht allein um Vertheidigung seimes Satzes zu 


hun war, warum hat er diesen einfachen Versuch nicht aus- 


ceftilirt? 





hKaninehen 


in Harnstoff tibergehe, nicht 


Sarkosinperiode mit 


Schiffer sagt, er habe sieh dazu nicht 


1) Diese Zeitschrift, Bd. IV, 8, 125. 
2) Id. Bd. V. 


vie 


hiervon 


| ’ 
4 ‘ 

~ 
4 


Z7unahime 


Bestimmung auf Methyl- 


allem auf die 


von der Harnstoffvermehrung aut’s Eclatanteste tiber- 


Salpetersiure 


Wenn es Schiffer wirklich um feststellune des Sach- 











und denen 


verontasst 
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gesehen «vegeniiber den zweifellosen Resultaten», welche 
die Bunsen’sechen Bestimmungen thm ergaben. Sind die Re- 
sultate nun wirklich so zweifellos? Ja! kGnnen sie es auel 
nur sein, nach den Daten, welche sein Versuch ihm lefert 


Analysiren wir, was Schiffer, streng genommen, nacl- 
gewiesen hat. Schiffer hat einem NKaninchen, dessen Tea 
zwei Tage lang anndihernd constante Zahlen bet der Bunsen. 
schen Bestimmune gab, an den betden darauf foleenc 
Tagen Sarkosin eingegeben und constatirt, dass danact 
diese Zahlen an den michsten Tagen etwas anwuechsen. Diese 
Anwachsen kann auf der Bildung von Methylhydantoin  be- 
ruhen oder auf vermehrter Ausscheidune von tlarnstot® tnd 
wenn auf dieser, so kann das Plus des Harnstofts vom ver- 
mehrten Eiweisszerfall herrtihren oder vont Uebergane von 
Sarkosin in Harnstoff oder von beiden Vorgiingen.  Welcti 
von diesen Moéelichkeiten vorheet, dartiber kOnnen die ein- 
fachen Bunsen'’schen Bestinmmungen, wie sie Schiffer aus- 
eeftiirt hat, nattirlich nichts aussagen. Schiffer hat nun 
aber auch niehts weiter gethan, um zwischen 
diesen Méelichkeiten zu entscheiden, Es felitt di 
Controle tiber die Menge des resorbirten Sarkosin’s, es fel 


jeder Versuch, die Grosse des Eiweisszerfalles zu bestimmen, 


es fehlt jeder Versuch, zwischen den erwahnten ber 
Ouellen der Kohlensiure bei der Bunsen’schen Bestimimuny 
— Harnstoff und Uramidosiure — zu entscheiden, Sein Ver- 
such liisst tiberhaupt keinen Sehluss zu. Und durely einen 
solchen, durchaus lickenhaften Versuch, der ausserdem ene 
viel zu kurzen Zeitraum umfasst, und beztiglich der Menger 
des verfiitterten Sarkosins unzweckmiissig disponirt ist, will 
Schiffer eine Versuchsreihe umstossen, welehe ellen ob: 

eenannten Anforderungen zu entsprechen sucht! In der That! 
Ich habe geglaubt, auf elwas ernsthaftere und sorefiiltigere 
«Widerlegung» resp. Nachprifung Ansprach machenzu kounen. 


Schiffer erklart seinerseits die Polemik tiber das Ver- 


halten des Sarkosins ttir geschlossen, auch ich bin nur mi! 
Widerstreben an die Widerlegune der Schifferschen Aus- 





vihrungen gegangen: nur das sachliche Interesse hat mich 
doch sehliessheh dazu bewogen., 

Nach wie vor finde ieh keine bessere Form, das Kesultat 
jner Versuche uber das Verhalten des Sarkosins auszu- 
icken, soweit sie die Bildung von Harnstoff aus diesem 

hetreffen, als foleende: 


fin Organismus des Kaninchens geht das Sarkosin zum 
sen, vielletcht gréssten, Theil ino Harnstotf tiber; beim 
ind ist die Bildung von Tlarnstolf viel geringer, aber nach- 
veisbar. Ein Theil des Harnstoffs mag Methylharnstoff sei, 
<timmt erwiesen ist dieses nicht. Ueber das Verhalten des 


Sarkosins beim Menschen stehen mir eigene Erfahrungen 


nicht zu Gebote., 











Ueber die Methoden der quantitativen Jodbestimmung 
im menschlichen Harne. 


Von 


Erich Harnack, Professor in Halle. 


(Der Redaction zugegangen am I4, November 183.) 


Bei Gelegenheit einiger Untersuchungen tiber die Jod- 
ausscheidung im Harne nach der Anwendung des Jodoforms, 
welche ich gemeinsam mit) Herrn Dr. J. Grtindtler') aus- 
gefthrt habe, war ich vendthigt, mich mit den Methoden 
der quantitativen Jodbestimmung etwas eingehender zu be- 
schiiftigen. So leicht nun auch unter anderen Umstinden 
eine solche Bestimmung sein kann, so verursacht doch dic 
eleichzeitige Gegenwart zallreicher anderer Substanzen, welche 
den Tlarn zusammensetzen, auch hier eimige Schwierigkeit, 
Bei unseren eigenen Untersuchungen haben wir das Jou 
quantitativ immer nar nach dem Verbrennen des Harns be- 
stimmt, zumal bei den Vergiftungsfillen, auf welche es uns 
besonders ankam, die Mengen des Jodalkalis im = Harn zu 
geringe Waren, um quantitativ bestimmt werden zu konnen, 
Wiihrend andererseits die gesammten Jodmengen im Tfari 
kemneswegs unerhebliche waren. Es kann aber unter Um- 
stinden doch von Interesse und von Wichtigkeit sein, die 
Mengen der Jodide im Harne selbst mit Genauigkeit: bestiimmen 
zu kénnen, und ich erlaube mir daher, meine in dieser Hin- 
sicht gesammelten Evfahvaungen hier im Zusammenhange kurz 
mitzutheilen, ino der Hoffnung, dadurch vielleicht manchen 
Anderen unnodthige Arbeit ersparen zu koOnnen, 





1) Vel. J. Graindler: Ueber die Form der Ausscheidung des 


Jodes im mensehlichen Harn nach dusserlicher Anwendung des Jodo- 
forms, Dissertation. Halle, 1883; sowie Harnack und Griindler: 
Berliner kliniseche Wochenseliift 1883, Nr. 47. 
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Bekanntlich besitzen wir vorherrsechend zwei gewichts- 
aualytische Methoden der Jodbestimmung, die Bestimmung 
ais Jodsilber und die zuerst von Lassaigne!) angegebene 
Bestimmung des Jodes als Palladiumjodtir. Beide sind 
mit gleicher Leichtigkeit auszuftihren und geben unter den 
meisten Umstinden gleich befriedigende Resultate. In Bezug 
auf den Harn liegen dagegen, wie vesagt, die Verhiltnisse 
etwas anders. 

Wenn das Jod im Harn zum Theil als Jodalkali, zum 
Theil in organischen Verbindungen enthalten ist und man 
die Gesammitmenge desselben bestimmen will, so muss nattir- 
lich der Harn verbrannt und die Bestimmung in der Asche 
ausveftihrt werden, Letzteres isst sich mit [lilfe des Pal- 
ladiumechlortirs, wie unsere Controlbestimmungen zeigen, 
mit grosser Genauigkeit bewerkstelligen. Der Niederschlag hat 
nur den eimen geringen Nachtheil, dass er sich Jangsam 
vusscheidel und absetzt; ist letzteres aber einmal geschehen, 
so sind seine Eigenschaften durchaus angenelime. Er lasst 
sich sehr bequem auf dem Filter swmmeln, leicht und ohne 
Verlust auswaschen, da er in heissem Wasser und verdtnnter 
salzsiure ganz unloslich ist, und er wird bei etwas unter 
100" Cy rasch und vollkommen = getrocknet. Bet hoherer 
Temperatur gibt er sein Jod vollstiindig ab. 

Demmach geschah die quantitative Bestimmung des Jodes 
in der Hlarnasche auf foleende Weise: 

Mine abgemessene Menge Harn wird durch tiberschtis- 
sive Soda stark alkalisch gemacht und in einer Platinschale 
zi ‘Trockne verdampft; der Riickstand wird sodann in der 
Schale verbrannt und geeliiht. Die kohlehaltige Asche wird 
wilt heissem Wasser ausgelaugt und filtrirt. Der Riickstand 
Wird zusammen mit dem Filter unter Sodazusatz wieder 
verbrannt, extrahirt und filtrirt und die ganze Prozedur noch 
ci oder zweimal wiederholt. Die gemischten Fillrate werden 
uter den néthigen Cautelen mit HCl angesiiuert und reich- 
lich mit Palladiumechloriirlésung versetzt. Das Gemisch bleibt 


1) Vel. Fresenius: Anleitung zur quantitativ-chemischen Analyse. 


fl., Braunschweig 1875, I Bd., S. 481. 
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dann einige Zeit, am besten 24 Stunden stehen, bis 

Niederschhige sich vollslindig abegesetzt hat. Der letztere 

dann auf gewovenem Filler gescamme}ll, mit heissem \W;, 

vOllivy ausgewaschen, gelrocknel und gewogen, 

Wie genaue Hesultate man auf diese Weise 
kann, zeiven folgende Controlbestimmungen: 

I. Kine Harnprobe, mit) 10 ry. KJ) versetzt, verda 
eingeidischert, Asche drennal ausgelauet und wiede 
braun, ete. ete. 

Gefunden: OOTLO PdJ2 = 0,0O101 Wi. 

2. Eine Harnprobe, mit 20 mer. KA versetzt und eh 
behandelt, 

Gefunden: 0.0226 PdJg = 0.0208 KJ. 

(Girdssere Schwierigkeiten verursacht dace: 
merkt, die quantitative Bestimmane des Jodalkalis tm i; 
selbst. —- Dass die directe Ausfillunge durch Silberto 
und die Trennune vom mitgetallten Chiorsilber duvet A 
montak keine Drauchbaven Resultate ergeben kann, ist ei 
lich selbstverstindlich: man erhalt daber natiirlich 
hohe Werthe., was Jeicht erklirtich ist. Letzteres 
auch aus der folgenden Controlbestimmiuneg : 

Kine Harnprobe wird mit 20 mer, AKA versetzt, 
Silberlésune vollstindig¢ ausgefillt, der Niederschlag abti 
auseewaschen, in Wasser vertheilt, und sodann in der \ 
mit Ammoniak digerirt. Spiter wird das Gemisch 
init Salpetersiure leicht tbersiiuert und dant sofort! 
mals mit tiberschtissigem Amimoniak cdigerirt. Der 
bletbende Niedevschlag wird nun auf etnem Filter au 


eelaugtem Papier gesammell, ausgewaschen, getrocknet., 


Platindraht in dev Fhumme reducirl und als moetallis 
Silber gvewoven. 

Gefunden: O,O860 Age, entsprechend 55,4 mer. 

Auf diese Weise laisst sich also, wie vorauszuseche 
die Bestimmune keinesfalls ausffihren, Ob man nich 
Indirektem Weee zu brauchbaren Resullaten gelangen 


wollen wir titer zutndiehlist offen lasseit. 
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Es liess sich nun erwarten, dass die direkte Ausfiilline 





Jodes aus dem Harn mittels Palladitunchlortir genaue 





tale ergeben wtirde, zumal die Palladituml6sung im nor- 





jodtreien menschlichen Tarn keinen Niederschlag, ja 





einmal eme Dunkelfirbune hervorrief. Die folgenden 





Controlbestimmungen zeigen jedoch, dass die Methode tir den 





leider nicht anwendbar ist: 





|. Kine Harnprobe, mit LO mer. KA versetzt, wird mit Pal- 





lnunlOsung @efiidll: der eleich nach dem Absetzen fil- 





rte, ausgewaschene und vetrocknele Niederschlag ergab 


i Gewichtsmenge, aus welcher sich 17,26 mer KJ 






rechnen wtrden., 





ine Harnprobe wird mit tO mer. KJ) versetzt und ge- 





der erst nach 24 Stunden abtillvirte Niederschlag 





: ; , — . y ey 
ap Cie (aewichtlsmengve, aus welcher SiCil 240 mer. 





Ko berechnen wtirden! 





Diese Thatsache [asst sich entweder dadurch erklairen, 


ee eee 
er der Au 





sscheidung des Palladiumyodtirs noch Ver- 





en des Palladtumis mit oreanischen Substanzen mit 





erissen werden, welehe an und ftir sielk nicht gefalll 





oder man inuss wanehmen, dass das Palladitunjodtr 





une : ; big : se we : ; 
sischen Llarnbestandtheilen (hkreatinin ete.) in Wasse) 





} 


che Doppelverbindungen bilal t, Withrend die chlspre- 





ae = a me ; 
Cll Chlorverbmadungven lostich <jnidl, 





In neuerer Zeit haben sowohl Falkson?) als) aueh 





er?) he] ihiven Untersuchungen liber die Jodoformwir- 





eine nach Kerstine und Hlileer benannte Modi- 





moder Lassatene’schen Methode der quantitativen 





Linde henutzt. ls Wild dabet der llarn bil Llilfe 





Ls trin . | : | So Pe . OS ah Cee We ; ‘ , 
Uitrirten Palladiumchlortridsung modehchst genau aus- 






: Nach den Resultaten der obigen Controlbestimmungven 





auf der Tland. dass auch diese Methode fir den Harn 
t hohe Werthe ereeben muss, und die auf solele Weise 


, val a oe ; =e? 1 
ObHNeChHeH Zahilen sid demnach tur weitere Schlusstolve- 











1 unbrauchbar. 











“alkson: von Langenbeck’s Archiv, Bd. 28, H. 1. 


ller: Ebendaselbst, H. 3. 
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Zeller versuchte auch zum Theil den Harn mit Sehwef;!- 
siure zu destilliren und das Jod im Destillate quantitatiy zy 
bestimmen; allein bei den sehr geringen Mengen von Jod- 
alkali, um welche es sich Iner nicht selten handelt, lassen sich 
auf diesem Wege wohl schwerlich genaue Resultate erzielen. 
abgesehen davon, dass das Verfahren auch recht umstiind- 
lich ist. 

Dagegen gelang mir die Lésung der Aufeabe mit Be- 
nutzung der Lassaigne’schen Methode auf indirektem 
Weegee, niimlich dadurch, dass der aus dem Harn mit Pal- 
ladiumehlortir gewonnene Niederschlag mit Soda geeltiht wad 
das Jod im wiisserigen Auszuge des Glthrtiekstandes wieder 
mit Hilfe von Palladiumehlortir quantitativ. bestimmt wurde, 
Durch das Gltihen mit Soda wird das im Niederschlag eit- 
haltene Palladiumjodtir vollstindig zerlegt und alles Jod an 
Natrium gebunden, Das Verfahren ist demnach das folgende: 

Der leicht mit HCl angesiiuerte Harn wird) reichilict 
mit Palladiumehlortirlésung!) versetzt. Es ist) nun zweck- 
miissig das Gemisch lingere Zeit, 1—2 Tage, stehen zu lassen, 
da die vollstindige Ausscheidung des Palladiumjodtirs aus dem 
Harne augenscheintich einige Zeit in Anspruch nimmet und auch 
der Niederschlag sich nur langsam absetzt. Der letztere wird 
sodann abfiltrirt and leicht ausgewaschen, noch im feueliten 
Zustande auf dem Filter mit wasserfreier gepulverter Soda 
bestreut, das zusammencefaltete Filter in einen Tiegel ge- 
bracht, noch etwas Soda hinzugeftigt, getrocknet, verbranut 
und geeliht. Der Riickstand wird dann mit heissem Wasser 
erehorig ausgelauet, die Losung abfillrirt, grtindlich naclige- 
waschen, das Filtrat) unter den néthigen Cautelen mit HH! 
libersittigt und nun wieder mit Palladiumehlortir gefallt. Nach- 


dem der Niederschlag sich gehérig abgesetzt, wird er aul 


einem gewogenen Filter gesammoelt, ausgewaschen, getrockuet 
und gewogen. 

Es war zu erwarten, dass die Resultate etwas zu niedrig 
ausfallen wtirden, und da es sich hier meist nur um geringe 


1) Das Chlortir ist fiir diesen Zweck viel geeigneter, als das sal- 
petersauvre Palladiumoxydal. 


{SRR 


Ss i ae 
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Vengen handelt, so muss die ganze Procedur mit. grésster 
oreflt auseeftihrt werden, obschon sie andererseits auch 


6 


keinerler Schwierigkeiten bictet. Gut ist es namentlich, nach 
der ersten Fallung den Harn langere Zeit stehen zu lassen; 
‘opner Imuss gentigend Soda genommen werden und das Ver- 
brennen mit grosser Vorsicht geschehen, um keimen Verlust 
in Jod zu erleiden. 

Wir theilen im Folgenden zwei Controlbestimmuneen mit: 
1. Eine Harnprobe wird mit 10 mer. KJ) versetzt und in 

dey oben beschriebenen Weise behandelt. 
Gefunden: O090 Pd Jz = O,009T Kd. 

? Eine Harnprobe, mit 20 mer. KJ versetzt, wird in gleicher 

Weise behandelt, 

Gefunden: 0,0210 Pd Jz = O,O194% KJ, 

Der relative Fehler ist zwar, namentlich bei der ersten 
Bestimmung, nicht so ganz klein; erwagt man jedoch, wie 
ving die absoluten Mengen sind, um welche es sich hier 
handelt, so wird man doch zugeben miissen, dass die NRe- 
sullate hinlinglich genaue sind. Bei der zweiten Bestimmung 
war der Hara nach der ersten Fallung erheblich Vingere Zeit 
stehen gelassen worden, was demnach die Genauigkeit des 
Lreebnisses zu begtinstigen scheint. Jedenfalls ist das Resultat 
hier so gut, wie man es nur wtinschen kann, 

Ohne Zweifel kGnnte man in dem Niederschlage, den 
man durch Ausfillen mit Silberl6sung aus dem Harn gewinnt, 
das Jod auf analogem Weegee bestimmen; allen das Verfahren 
wiirde wegen der gleichzeitigen Anwesenheit der bedeutenden 
Chlormengen weit gréssere Schwierigkeiten verursachen, und 
die Resultate wiirden voraussichtlich weniger genane = sein, 

Die im Vorstehenden mitgetheiten Thatsachen zeigen 
eh wieder, wie sehr die Brauchbarkeit einer quantitativen 
bestimmunesmethode fiir irgend eine Substanz durch die 
mvenwarl anderer Stotfe leiden kann und wie leicht man in 
holve dessen betréiehtlichen Fehlern ausgesetzt ist. wenn man 
nicut immer erst durch Controlbestimmungen davon 
zougt, dass die Methode auch unter den vorliegenden 


Higungen anwendbar. ist. 
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Ich hatte die vorstehende Mittheilune bereits be 
als ich die neueste Arbeit von Zeller?) tiber die Seli) 
sale des Jodoforms und Chloroforms im Organismus erly) 
“eller hat bet semem Versuche tiber die Resorption de- 
ubumins das Jod tm Harn quantitativ als Jodsilber bestin, 
Nach den Resultaten imemer oben imitgetheilten Coy 
bestimiuane erschemt es kaum modelich, auf diesem Weer 
richtigen Zahlen zu gelangen, es sei denn, dass man das o 
angedeutete indirekte Verfahren anwendet, obschon 
dieses nicht geringe Schwierigkeiten bereiten wiirde. 
Mreebnisse, welche Zeller gewonnen zu haben glaubt, 
behren somit)’ der erforderlichen sicheren Grundlave : 
Controlbestimmune scheint er nicht auseeftihrt zu hal 
wenlgstens ist von einer solchen nicht die Rede, 

Die Angabe Zellers ferner, dass die von mir ben 
combinirte Methode des qualitativen Jodnachweises 
schiirfer sei, als die einfache Starkereaktion, ist nach mv 


durch zahlreiche, auf diesen Punkt verrehtete Gontrolvers 


eessunmellen Erfaliuneen nicht zutreffend, Sind di 

handenen Jodmengen sehr geringe, so tritt bet der einta 
Stirkereaktion die Farbune im Harne nicht) hervor 

verschwindet doch sofort wieder. Ber eleichzeitiger Ge: 
wart von Schwefelkolhtenstoit dageeven  setzb sich an 
Grenze der Schwefelkohlenstoffsehicht allmiéihlig ein za 
dunkler Saum ab, der noch bei aiusserst geringen 

deutlich erkennbar ist. Fehlt der Schwefelkohlenstott , 
macht sich eine derartige Abscheidung ta dem Reagern 
hei Weitem nicht ino so deutlicher Weise ftir das Aue: 
kennbar. Mit Tilfe der von mir benutzten Methode | 
ich Jodkaliuminengen von 1: 75000) bis 1:50000 im 


eanz sicher nachweisen kOnnen, was mir mit Hilfe der 


fachen Stirkereaktion niemals veluneen ist. 


Halle, im November 1883. 


1) Zeller: Diese Zeitsehrift, Bd. VIE, S. 70. 





Fine neue Methode zur Darstellung und quantitativen Bestimmung 
des Glycogens in thierischen Organen, 
Von 


Dr. med. Herm. Ad. Landwehr. 


(Der Redact 


Methoden, die bisher fiir die Bestimmune des 
vorgeschlagen sind, mtissen genannt werden: 
Die directe Waeunegsmethode des nach Brtiieke dar- 
eestellten Glycogens., 
Die indirekte Methode (Hydratation des Glycogens durch 


Vineralséiuren und Bestimmung des Traubenzuckers dureh 


Titration oder durch den Saeccharineter), 
Die ecolorimetrische Methode (Jodfairbuneg). 

Irecte polarimetrische Bestimmuney. 
Die erste der oben anveftiihrten Methoden ist die beste. 
verlangt aber ein sehr sorgfailliges Arbeiten und hat 
rdem noch einige andere Uebelstiinde. So kostet = sie 
intlich auch viel Zeit und viel Geld. BoGlom und Iloff- 


| i") beklagen sclion ihe Lanewrerigkelt incl hostspiclig- 


ound Kiua1z?) schliesst steh diesen Autoren an. Ausserdem 


aber auch Maneel in’ Betreff ihrer Genauiekeit. Die 
enhaltize Fifissigkeit komint unvermeidlich lineere Zeit 
Salzsiure in Bertihrung: und durch mehrere Ver- 
konnte ich nachweisen, dass schon in der kalte eine 
zune des Glycogens stattlindet. Die Zuckerbildung wiachst 


l ) } 1 . 
tried | HarPinanoiorte, 





mit der Coneentration der Sire d «der 
wirkune. Diese T 
wird 
Bestimmune dadurch unevenau, dass man die Fiissic! 
vollstindig mit Alkohol at 
tuibetraichthehe 
wird, des ist des- 
in remem Zustande zu bekomamen. So ts! 
Dextrin katun eine anndihernd genaue Trennune 
Substanzen modelieh, 
Wiis dic LW ile 
hach Saccharificiune 
Kula?) ihre Schatten 
die cleith 
brauche ich keime Worle 
sehr ungenau gill, 
Die vierte von Kutz vorge 


an der starken Opalescenz des 


Glyce CCHS, 


renaue Besti 
Wwarl von 
Milehzucker 


und einige 
Cilycoue 
Achrooglycogen anne Lrabinsiiure 
Wasser vollstiindig unl6slicive 
nicht von consti 
fallen von freiem, spiater ht ablrennbarem, Else 
nicht vermeiden 
zur venauen Bestin 
Mit Plilfe der Ei: 


besser als dureh ( 








LG/ 









muinten Glycogenvehalt In remer Form aus Organen und 
fijissigkeiten vewinnen. Teh will zundichst die Methode der 
Darstellung beschreiben und dann die Modifikationen ftir die 


(| uuntitative Bestimmuny anschliiessen. 


Darstellung des Glycogens. 


Die Gewinnune des Decocts veschieht ino gewoOlmlieher 
Weise mit bekannten Cautelen, Als besonders wichtig moéehte 


} 


jedoch Inter noch hervorheben, grosse) Sorgfalt) auf 
chanische Zerkleinerune der Oreane zu verwenden. Eat 
Wall ele Leber lyis ZUM Verschwinden der Jodreaktion 
seekocht und brinet den Bret dani noch einmal in die 
Reibschale, so liefert das Auskochen wieder nicht unbedeu- 


{ 
a" 


nde Glycogemuengen, Eine etwas grosse Wassermenge 
beaueht man bet memem Verfahren nicht zu ftirehten., da 
fiir die Ausfaillung des Glycogens nicht st6rend ist, also 
ich nicht durch Abdampfen entfernt zu werden braucht. 
Ein grosser Theil des Glyeogens scheint in dihnlicher Weise 
Protoplasma eebunden zu sein, Wie das thierische Guia 
Muein mit) Globulinsubstanz. Alles was auf Globuline 
stOrend und losend einwirkl, erlerchtert deshalb die voll- 
findive Gewinnune sehr. Siiuren und stirkere Alkalien sind 
bekannten Groinden zu vermeiden. Eine geringe Menge 
Natronlauge dem extrahivenden Wasser zugesetzt erleichtert, 
oline merklich zu schaden, den Prozess jedoch sehr. Kochen 
erhohtem Drucke (Papimscher Topt) beschleunigt auch 
Extraktion sehr. 

Die vereinigten colirten Extrakte werden in einer Schale 
freiem Feuer zum Sieden erhitzt, mit emer kKleinen Menge 
igsauren Zinks versetzt und bis zur vollstindigen Coa- 

ulation des Eiweisses im Sieden erhalten, Enthalt die Flds- 
ivkeit) freie Natroplauge, so ist diese vorher mdelchst zu 
Ufralisiren. Es kommt eimzeln vor, dass das Eiweiss in 
ee zu sauren Zinkacetats sich micht gleich out absetzt. 
ly diesem Falle fiive man vorsichtie zu der siedenden Fltis- 
eit etwas koldensaures Natron, und das Eiweiss wird 


in vrossen Flocken abzuscheiden beginnen. Selbst der 
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in solechen Arbeiten Uneedibte erhalt stets eine leicht fillrirey 
Elussigkeit. Nach Absetzen des Niederschlags filtrirt 4 
durch ein Faltenfilter upd wascht dasselbe mit heissem Wasse 
noch gut aus. 

Das mit dem Wasehwasser vereintgte Filtrat wird ; 
dem Wasserbade erhitzt und mit eone, Eisenchloridlé 
versetzt. Die Glycogenmenge bedingt die zuzusetzende Mi 
des lelzteren, Maun bekompnut bela hKeunttiss eS rich! 


Masses. Tat man zu wenig zugesetzt, so kann spiter 1 


eeholfen werden, emi geringer Ueberschuss ist nicht zu y 
melden und schadet niche. 

Die dunkel-rothbraune Fltissigkeit wird jetzt unter 
ruhiven tropfeuwelse mit cone, Sodal6sune versetzt, bi 
Misen auseelidlt ist, wober man Acht zu geben hat, dass 
durch Ueberschitunen keinen Verlust erleidet, Zetet ein 
trirte) Portion der Fltissigkeit noch dic geringste Opalesc 
oder Jodreaktion, sO Wtss weiler luisenchlorid hinzuse 
werden, bis die Austhilluine des (ilyco ('}}> erme voll 
ist. Selbst mehrere Liter Filtrat auf wenige Cubiceentim 


concentrirt, dirfen keine Jodreaktion geben. 
wird rasch aus Filler gvebracht und mit) heissem W, 
awusvewaschen, so lange dieses noch elwas aufainunt, 
Jetzt brinegt man den ausgewaschenen Riickstand in 
reriumlve Schale, die zweckmiissig auf eis steht, setzt ou 
Aerreiben iit einem Pistil concentrirle Salzsdure nach 
nach in kletnen Portionen zu, bis alles gelOst ist und eis 
dann rasch die gelbliche Fltissiekeit in eiwai die) drei 
Menge 96% Alkohol. Das Glycogen fall jetzt in sehé 
Floeken aus, kann bald) abtillvirt und dureh Waschen 
Alkohol ganz von Siiure und = Eisenehlorid) befreit werd 
Selten ist noeh ein Autl6sen in wenig Wasser und noe! 
alives Austallenm mit Alkolol erfordertiel 
Das eben evesehilderte Verfahren habe tely spiiter 


etwas modifieirt. Das AutlOsen des Eisenoxyvdniedersellas 


dauert ndmilieh immmerhin etmiee Minuten. und withrend d 
Zeit ist das Glycogen der Einwirkung der starken Min : 


are 
uni? VOUsStahHay 


siure ausgesctzt. Um eine Zerse 
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ans den zu den quantitativen Glycogenbestimmungen weite 


unten zu omachenden Bemerkuneen, 

Setzt aman erossen Mengen Blut) oder Eiter, die 
von Glycogen sind, Spuren von Glycogen zu, so) gelinet 
mit dieser Methode sie wirederzugewinhen, so dass sie deiut- 
lich durch Jod erkannt werden konnen, 

he ich mich jetzt zur Schilderane der quantitative 
Methode wende, bemerke ich, dass Dextrin oder Trathben- 
zucker, Wenn sie anwesend sind, steh im Filtrat- und Wascl- 
wasser von der Glycogeneisenverbindunig befinden, wortn 
nach bekannten Methoden leicht bestimmt werden kGiriien, 
Diese Fitissiekeit enthalt von zuvesetzten Reagentien rm 
etwas Soda. 

Das nach der eben gveschilderten Methode gewonnern 
Glycogen stellt nach Waschen mit) absolutem Alkohol, i 
Vacutnn gvetrockuet, ci vet welsses Pulver dar, dessen Lost 
eegven Kupferoxyd, Jod oder verdtinnte Sauren— sich 
anderes Glycogen vernalt, aber eine viel geringere Opates- 


cenz zeigt als das nach Brtiieke’s Methode dargestelite Gls 


cogen. Die oplische Drehung einer Lésung von 423° Gly- 
cover konnte im 200 cm. tangen Rohr noch bestimimé werden, 
Aus ciner cinmaligen Bestimmung von Hundeleberglycoge 
ergab sich: 

(*)y = + 213,38" (bei 18° C.) 


Quantitative Bestimmung. 


Die Glycogencisenverbindung kann in dreierler Wels 
zur quantitativens Bestimmung bennutzt werden 
J. Durch Waeung des rein dargestellten Glycogens ; 
2) Purch polarimetrische Bestimmung des wieder autye- 
lOsten Glycogens; 
3. Durch Benutzune der Eisenoxydverbindiang selbst. 

1. Die erste Methode eiebt vorztigliche Resultate, wr 
die anveftigten Analysen zeigen. Es ist jedoch nothig, das 
die zuletzt erhaltene  saure) Flfissigkeit vollstindig di 
Alkohol ausgeffllt wird, der Niederschlag nach sorgfaltige 


Waschen mil absolutem Alkolol erst im Vacuum tiber Schwetel- 
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Ueber alkalische Wismuthlésung als Reagens auf Traubenzucker 
im Harne. 


\ 


Emil Nylander. 


Die Tromimrersche Probe auf Zueker tm tlarne leidet 
COWISSON Uebelstanden, welche die Drauch- 

derselben iicht unwesentleh becmtrachtizen, Die 
iyxten dieser Uebelstinde sind: einerseits das regel- 
Vorkommen anderer reducirender Substuazen, wie 
ure und Kreatinin,g im Tharne und andererseits die 
if emiger Parnbestandtheie, vor Allen: des Kreatinins 


lurch Reduktion entstandene Kupferoxydul resp. 


Uhvdrat — in Losunge zu halten, Diese Felterquellen 


beksumtlich za mehreren Modificationen der Kupter- 
eefahrt, wie man denn auch andererseits vielfach steh 
ht hat, die) Kupferprobe durch andere, zuverlassigere 

zu ersetzen, Unter diesen hat die Wismuthprobe seit 
rev Zeit einen hervorragenden Platz einvenommen, cud 
<sf sich auch nicht linenen, dass diese Probe der 
Inmerschen vegentiber den grossen Vorzug hat, das- 
tOrende Wirkune des Kreatinins und der PHarnsiure, 
hrer Anwendung, 

Von diesen Vorztigen T ‘isinuthprobe  anseehend 

schon ih 
zu eveben, und er 


iF x. t+ = 1] ve . oe 
lal lOn derselben YUL, 


er tlarn  onieht 
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der von Almen. vorgeschlagenen starken Kalilauge bein 





ih indessen stets Natronlauge, welche mindestens eb. 





cute Dienste leistet, und die Stiirke der Natronlauge 





derart variirt. dass ich mit 5 verschiedenen Reagenslosupye 





(} 


von resp. 3, 6, 7, 12 und 17% NazO arbeitete. 





Siummetliche Versuche wurden mit ganz remem, Wasser. 





freien, nach der von Worm Midler?) angegebenen Moditi- 





cation der Schwarz’ schen Methode dargestelltem TPrauiben- 





aucker ausgeftlirt. Von diesem Zucker, stets in wasserfvei 





7ustande — wurden genau abgewogene Menven in destil- 





lirtem Wasser oder in normalem zuckerfreien Tarn o 






und in dieser Weise Lo6sungen von genau bekanntem Zucker- 





eehall gewonnen, 





ies stellte sich bet meinen Versuchen bald heraus, cd 





diejenige Reagenslésung, welche S°%o NazO enthielt, cet) 





~aribus, die empfindlichste war. und es zelgte siely fern 
} , | 





dass das veeignetste Verhéltniss der Reagenslosung zu 
Versuchsfliissigkeit 1:10 war. Bet Zusatz von tL The 


Reagenslésung von S°o NazO zu lO Theilen Versuchstfltiss): 






keit erhielt ich bei Versuchen mit wisserigen Zuckerlosul 





eine yvanz unzweifelhatte Reaction bei eimem Gehall 





005% und eine deutliche, wenn auch etwas schwich 





Reaction belt Anwesenheit von O,04°%o> Zucker, dn den 1 





Zucker versetzten Harnen war die Emptindlehkeit: eine i 





erdssere, Insofern als ich in ihnen einen Gehalt von 0,9 





Zucker recht deutlich nachweisen konnte. Sogar bei eu 





Gehalt von 0.0250 Zucker im Harne wurde mit der ober 





eenannten Reagenslésung eine unzweifelhafte, wenn auch 





schwache, Reaction erhalten. 





Als Bele ftir das eben Gesagte erlaube ieh mir hier 





eine tabellarische Zusammenstellung der hierher gehoren 





Versuchsergebnisse mitzutheilen.  Beztiglieh dieser Tab 





welche wohl ohne Weiteres verstindlich sein dtirtte, erk 





ich mir nur zu bemerken, dass der in jedem Tabellens' 
aufveftihrte Prozenteehalt) Zucker stets die kleinste Zucker- 


menge bedeutet, welche mit einer Reagenslésung von « 






} 





1) Christiania, Viderskabsselskabs Forhandlinger, ISs2, Nr. | 
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etwa 17°. NaeO, arbettet. Den Grund. dieses erenthiy 
lichen Verhaltens habe ich nicht zum Gegenstand wei! 
Untersuchungen gemacht, 

Benn Zusatz von vrésseren Mengen der Reagenslisy 
wird indessen, wie gesagt, die J@mpfindlichkeit der Rea 
vermindert, und wenn es sich um den Nachweis sehr kle 
Z7uckermengen O,1—0,025%. handelt, ditirfte also das Y 
hiidtniss bo: tO das  passendste sein. Bel Gegenwart 4 
erOsseren Zuckermeneen 1° o oder dartiber - kal se 
verstindlich cine grésse Menge der Reagenslosung 
Schaden zugesetzt werden, und in solchen Fallen ist 
Z7usatz vol mehr Reavenslésung sogar anzurathen, weil 
Reaction dadurch an Sicherheit und Deutlichkeit gowinnt. 

Nachdem ich also die) Empfindhichkeit der) Wisi 
probe vepraft hatte, ging teh zu dem zweiten Theile mci 
Aufgabe, zur Prifaune der Zuverlassiekeit derselben, fib 

Its hhandelte sich also darum zu zeigen, ob eine 
liche Reaction auch dureh andere in dem Harne vork 
menden Stofte hervoreebracht werden ké6nnte, und zu 
Ende verfuhe ich auf foleende Weise: Normaler Harn, d, 
solcher, in welchem weder mit Worm-Madllers Moditiea 
der Tromimet schen Probe, noch mit alkalischer Wisimutth- 
lOsung von 8% Naz O, in dem Verhaltnisse 1:10 dem Ea 
zugesetzt, cine Spur von Zucker nachgewiesen werden kon 
wurde mit alkalischer Wismuthl6sung von 8, 12 oder 17 
Naz O in grésserer Menge, wie in den Verhdltnissen 4:10: 
6:10; S$:10 u. s. w., versetzt. Es zeiete sich nun, da 
dieser) Versuchsanordnung in jedem normalen Tarn eine deul- 
liche Reaction d. h. eine dunkle Farbune des Phospla!- 
niederschilages erhalten werden konnte, und zwar 
leichtesten bet Zusatz von der alkalireichsten Reagenslo 
(17°o Nae QO), Dass chese Dunkelfarbune des Phosphatinied - 
schlages von der Zersetzung irgend eines Bestandtheiles 
Harns durch die Einwirkung des Alkalis herrthren mu 
cing daraus hervor, dass cine aihnliche, wenn auch ets 
schwachere Farbung beim Kochen des Harnes mit der Nat 


. oe Jo 1 : . lan: Matr ] 
haere nnd der Selgnettesalzlosuneg, oder init der Natron 












ISN] 





iy zum Vorschein kam. Die Seienettesalzl6sune und die 
Vatronlauge gaben beim Siedem allein (do he ohne -larn oder 
Wismuthzusatz) keine Farbune: die Fldssiekeit bleb klar. 
Dass es in diesen Fallen wirklich micht um) eine Spur 
cop sich handelte, ging daraus hervor, dass ich den frag- 
no Harnbestandtheill durch Zusatz von Tete nicht = zum 
Verschwinden bringen konnte. Nach 2-taeiver Eiiwirkune 
Hlefe gab der Harn dieselbe Reaction wie fruher mit der 
\Wismuthprobe. 
Die nun mitgvetheidten Beobachtuneen bestitiven also 
Angabe Salkowskrs, dass jeder normale Tarn mit der 
Wisinuthprobe, wenn zu derselben Natronliiee verwendet 
-elme Schwirzung geben kann, and sie zeigen ausserdem, 
welely FOSSer Bedeutung die Menge des zugesetzten 
Alkalis ber dieser Teaction fst. erst wenn man mit dem 
Alkalivehalte des Reavenses und der Menge desselben sehr 
iit ist, Kann man auf zuverlissige Resiullate rechnen, und 
ist numunehr nicht schwierig zu verstehen, warum die 
/verlassigkeit der) Wismuthprobe von mehreren Seiten in 
veilel gezogen worden ist. Es hinet dies davon ab, dass 
erosse Bedeutung eines passcnden Alkaligehaltes  friher 


cht gentigend bekannt war. 


Unter gewissen Uinstituden bei zu vrossem Alkali- 
ite des Reagenses oder b&i Zusatz von zu vrossen Meneen 
desselben — kann also die Wismuthprobe zu ganz irrigen 


chifvissen fGhren. Wie verhaélt es sich aber mit der Zuver- 

igkeit derselben, wenn eine ReagenslOsung von passendem 

Alkiligchall (8%o Naz QO) in richtiger Menge [in dem Verhalt- 
1:10] zugesetzt wird? 

Uin dies zu priifen, habe ich mit einer solehen Reagens- 

ing Harne von etwas mehr als 100° Personen untersucht. 

thfer 100 von mir untersuchten Plarnen fand ieh daber nur 


og 


che mit der Wismuthl6sung einen posiliven Ausschiag 
n, Wihrend die tibrigen 86 dem Reagense gegentiber ganz 
Liy sich verhielten, Lie oben hauniten | j Llarne wurden 
Chait der Worm-Mtillerschen Modification, der Trom- 
rechen Probe untersucht, und es gvaben von ijhnen 12 


3 physiol Chemie VIII. 13 
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cele schdne Reaction. 

Da es sich wohl seilen eretenet, dass der Tarn nel 
Zucker gleichzeitig gréssere Mengen Eiweiss enthalt. ij 
also die st6rende Wirkung des Eiweisses ino zuckerhalti 
Harnen nur von untergeordneter Bedeutune sein. Taam 
bleibt es doch das beste. das Eiweiss erst) in evewoOhay 
Weise zu entfernen und dann die Wisi! 

Min nicht unwesenthcher Vorthei ber Anwerndy 
nun discutirten Zuckerprobe liegt auch darin, dass dic Re: 
lO-une lange Zeit unverfindert sich erhalt. bs findet 
aware in dieser Tinsicht) eine abweichende Erfahrune 


Laache '), welcher aingiebt, dass die L6stuie schon 


Cutie r Woche veraudert wird, aber cliese ler fschivin 
vielleicht von ireend einenr zufidliven Uiastaade ber d | 
rettung der Reavenslosune herrdhven kann, stimaat mite 4 
den bel uns gewonnenen Erfahraungen Gberein, Soo s 


‘ aes ’ an tee i ; i ] ty 
schon Almeén?) von emer Reagensl6sune, welche nach Ver- 


lauf von 2 Jahren noch evanz unverindert war. tne 


habe ich mich auch von der Hallbarkeit der Reagen 
tiberzeugen kOnnen., Als Beleg hierftir erkaube ich 


ben rken, lite 5 eine heavenslosune, welche neuberertel 


‘ - 4) r ® '* 1 , . 
(Grehall vou O05 Zucker sehr deuthelh anevab. nach Vi 


von 6 Monaten noch genau dieselbe Empfind 
Mit normalem, zuckerfrerem Tarn cab sie) forlwilwend 
keine Reaction, und auch die Zuverlissiekeit war also di 
Nach dem nun Miteethedten muss man also dt 
lische WismuthlGsune als emo sehr brauchbares Reace 
Zucker im Hara betrachten — unter Voratissctzung jo 
dass der Gehalt der L6sune an Alkali mur ebwai Ss Nae O 
betriigt und die Meneen der Reagensl6sunge und des | 
wie 1:10 sich verhallen, Die Empfindichkeit geht tnt 


diesen Verhdltnissen mindestens zu O.05° 9 Zueker, und 


sha Sige SE iL cea ia 


1) S. Laache: Urin-Analyse for Lager. Christiama [ss 


2) Uosala MikarefOrenings f6rhandlingar, Bd LV, 
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Ueber die Wirkung des Ferricyankalium auf Blut. 


Dr. von Mering. 


Docent an der Universitit. 


elerel \Veise auch Cree Versue 


’ he | ae eae) | " = APE; . 
Foerrievankalia aut Blut oan und beobachtete hierbei 


nicht ganz uninteressante Erscheinungen, tiber die ic 


in Ktirze berichten will. 


laine Hfiimmoevlobin QSuHe ibn aul 7usatz Von Kail 


ersencyanid, wie dies Jiederholime zuerst angegeben 
' rb a oe ) 
eme braune Farbe an. idem sich Methitneelobin b 
\\ | fy vil } 1 , | ? 1 yoryfy } fy. 1 
WeICHes SVECITOSCOPISCH Phe leas Crre?l ADSOPPUOTs> BS 


Roth zwischen den Linten CG und D auseezetchnet ist. 


Als ich zu friscehem Blut eine coneentrirte L6sune 
Ferrievankalinm fete. fiel es amir auf. dass diese Misel 


wink hranwenth wiie;8d << ee ‘. Hrothe Fay 
nicht braunroth wurde, sondern dauernd eine helirothe ka 
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Versuch VIO. 

10 chem. mit Wasser 10 fach verdiinntes Blut nalun 
auf Zusatz von 10 chem, Sprocentiger Losung von Feryi- 
eyvankalium sofort cine draun-schwarze Farbe an und zeiete 


einen deutllichen Streiten ime Ptoth,. 


Versuch VIL. 
lO chem ont Wasser LOfach verdtinntes Blut firbten 
sich aut Zusatyz von 1O ebem. Wasser, in) dem ein Milli- 


eran rothes Blutlaugensalz enthalten, sofort) braun ind 


liessen ein deutliches Absorptionsband im Roth erkennen, 


Versuch IX. 
LO ebem. Blut) wurden mit) Aether oder Chiloroforn 
wiederholl gescehtittell. und dann mit’ 1O ebem. o> procentiges 
Losung von Ferricyankalium versetzt. Sotort trat unter Met- 


himoglobinbildung braun-schwarze Farbe aul, 


Versuch X, 

Blut, welches wiederholt gefroren und wieder aufee- 
thaut war, nahm anf Zusatz eimer 5 oder LO procentizen 
Losung von Ferricyankalium sofort eine braunsschwarze Parl 
an ound zeigte ein breites Absorptionsband im Roth, 


Versuch Nf, 
Blut, welches drei Teee im Laboratorium gestand 
und zu faulen begonnen hatte, verhielt sich éilnlich wie da 
Blut im vorhergehenden Versuch. 


Versuch NIU, 
10 chem, einer frischen Lésung von reinen Oxyhimo- 
clobinkrystallen nahmen auf Zusatz von 10 ebem, 5 procentizer 


Kaliumetsencyanidlésung sofort eine braun-schwarze Farbe an. 


Aus diesen Versuchen geht hervor, dass) Ferricyan- 
kalitm bei seiner Einwirkune auf Blut) nur dann Methamo- 
elobin bildet, wenn die rothen Blutkérperchen dureh Zusat2 
von Wasser, durch Aether oder Chloroform, durch Getricr: 


und Wiederaufthauentassen ete. zerst6rt worden sind u 






ihren Farbstott an die umeebende Fltissigkeit abeegeben haben: 


IS9 


« dagegen eine coneentrirte Lésung von Ferrieyankalium, 


holich vie eine Loésune von hkochsalz, schwefelsaurem 
‘on ete.) nur conservirend auf die Blatk6rperchen | wirk! 
| in Folge dessen den in’ den K6rperchen nicht ino ein- 
her Losuneg, sondern wohl im engerer chemischen Ver- 
dune enthaltenen Blutfarbstofi nicht anzugreifen vermag, 
Pesonders interessant erscheint Versuch Vy welceher 
of. dass selbst Kahltumehlorat eine Zeit lang eine conser- 
rende Eltissigkeit’ fir die Blutkérperehen abgiebt, da diese 
b<tanz hier wie eine indiffernte Salzl6sung die Eimwirkung des 
hen Blutlaungensalzes verhinderte. Das erst nach zwei 
finden erfolete Anuftreten des Methimoelobins kann wohl 
dev Wirkune des chlorsauren Kali zugeschrieben werden, 
Schliesslich bemerke ich, dass es sieh emoptiehlt, zu den 
rsuchen stets eine frische L6sung von rothem Blutlaugen- 
Iz zu benutzen. 





Ueber die Bildung der Mercaptursauren im Organismus 
und thre Erkennung im Harn, 


\ } 


Kk. Baumann, 


Wird Tlanden oder ai 


henzol cingegeben, so kann 
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herr 
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dahin meht eekann 


Stofiy echsel: 
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derselben 
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(ihilors 





91 


In recht bedeutenden Mengen kann es dagegen 
fortgesetzte Eingaben von Chlor oder Brombenzol dem 
nismus in Form von Mereaptursiuren entzogen werden. 
in der ersten Mitthetlane tiber die Ausscheidune dieser 
wurde PeCZ( ot, dass diesel be II Lil in in freien Zristande 
Is Salze in dem Harn enthalten sind, sondern selbst 
‘Spaltung emer noch unbekannten Verbindung, welche 
{ Jeicht zersetzlich ist. eebildet werden. Von diesen 

VOrper War bis dahin nur ermittellt, dass seme Losune 
des polarisirten Lichts ausserordentheh stark nach 
blenkt. 
der Fortsetzung der friheren Versuche, welehe teh 
Kurzen wieder aufnelamen konnte, war ich zunielst 
stark Hinksdrehende Verbindung aus dem Plonde- 
fuitterune von Chlorbenzol zu isoliren, tun tuber 
ren Aufschluss zu gvewinnen. Zu diesem Zweeke 
Harn von Tunden, welche tieheh 3-6 er. Chlor- 
iclten und eut eveftittert wurden. in flachen Sehalen 
Wasserbade verdunstet nl omit YO procentigen 
extrahirl. Die linksdrelende Substanz geht 
nen in die alkoholische Lostne tiber, welehe in 
besserer “Trenntungsmethoden der fractionirten 


mit Wether unterworten wurde, ie ersten Nreder- 


enthielten relativ wente no der gesuchten Substanz,. 


mech weiteren Zusatz von Aether als ein celb vefiirbter, 
ristoi? und anderen Substanzen verunremigter Syrup 
wurde: zur weileren Remigune wurde derselbe 
absoluten, Alkolol eeidst hhoait rermenmty Nether 

wobet wieder Li ADs ee Ausgeschiedene Hyer 

Aut diesem Weegee gvelang e llerdings mil 

entendem: Aufwand von Material eime ganz sclvwach 
efirbte Substanz zu gewinnen, welche reichtche Mengen 
Uitunsalzes der stark linksdrehenden Verbindune ent- 


von dtherschwefelsauven 
Wasser und in Alkehol 
lem. Be 


tritt ZAersetzune 
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ein, wobei die in’ Wasser fast unl6sliche Mereaptursin 
abgeschieden wird: es gelang aueh nicht. andes 
sirende Salze der Shure darzustellen, 

Die wiisserige LOsung der Substanz 
keinen Niederschlag, wihrend die mereaptursauren 
durch dieses Reagens vollkommen in die in| Wasser unl 
lichen) Bleiverbindungen dieser Sauren tibergeftihrt wei 
Versetzt man die neutrale L6sune iit einer abzeme 
Menge von normaler Schwefelsaure, so erfolet in der 
vOllige Spaltung, die nach 24% Stunden bendigt ist; dies 
tritt kurze Zeit mach dem Zusatz der Schlowefelsinve 
indem die Fltissigkeit milehig eetraibt wird, und nae 
Stunde beginnt die Mercaptursiiure in volikommen 
Kristallen sich abzuscheiden, Wenn dic Krystallisati 
In Wasser fast unlOslichen Mereapturséiure und damit di 
setzung beendigt ist, sind zur Neutralization der abfiltriy 
Losung genau so viele Cubiecentimeter von Norimedtina! 
lauve erforderlich, als zuvor Cubtecentimeter von Nor 
schwefelsiiure zur Zersetzung der stark linksdre 
stanz zuvesetzt worden waren. Filtvirt man die auseeschied 
Mercaptursiiure vor der Neutralisation nicht ab, so. ist 


lich eine entsprechende Menge von Natronlauge zur N 


lisation mehr erforderlich. Diese Versuche zeigen somit, 
bei der Spaltung der stark Tinksdrehenden Substanz 
einbasische Siuren eebildet werden, von welchen die 
unbekannte in| Wasser leicht l6slich ist. 

Die wiisserigen Lésungen der stark aktiven Subs! 
zeigen ein Dreluimesvermbeen nach links, welches ine! 
directen Verhaltnisse zu der Menge von Mercaptursaure 
welche bei der Zersetzung des akliven Korpers erhalten wird 
Wird eine unvefiirbte Losune der aktliven Substanz mit 


dtinnter Schwefelsiure versetzt. so triibt ste sich bald 


vollig reine Chlorphenylmercaptursiiure beginnt za kr 


siren, Ist die Abscheidung der letzteren Saure 
2 Tagen beendiet, so ist die Linksdrehune nicht verschwuind 
wie Prenusse und ich frtiher ber der Untersuchune 


und weniger concentrirber 
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unzwelfelhafl vorhanden, wenn auch in viel veringerem 
Jals vor der Abscneidung der Mereaptursiiure. Eine fast 
ose LOsune der stark Hinksdrehenden Substanz (75 ebem.), 
eke chilorphenylmercaptiursatres Salz enthiell, zergte zB. 

langer Robhire eine Drehung von — 21° 30°, Nach 


von ehngen Cubiecentimetern verdtinuter Schwetelsiure 


ninder Walle die Abscheiduig der Chiorphenylnercaptur- 


ond zugleich die) Linksdrehung abnahim; nach 
Aersetzune war letzbtere aut -- 3° 50° zurtick- 

von da an unverindert. Die Menge der 

“i Chlorphenylnercaptursaure, welche 

war, belrug 0,575 gr aus 75 chem. der Lo6sung, 
wolationsvermoéven der ursprtinglichen Substanz ergibt 
lanach als ei ungewohulich hohes, was auch schon aus 


1 


larken Drehune hervorgeht, welche dev Tarn von Hunden 

velchen wenlge Grin CGhlor oder Brombenzol cin- 
wurde, 

io Chilorphenylinereaptarséure ist im freien Zustande 

ihren SalzlOsungen, wie ich frther gezeiet habe, gleich- 

oplisch aktiv'); da die Saure aber in kaltem Wasser so 

vie ual6shel ist, so kann die Linksdrehunge im der von 

hlorphenylmercaptursiure ablillrivten Losung nicht durch 

Siure bedinet sein; ebensowenig rahrt sie davon her, 

die shark aktive Substanz unvollstindig zersetzt 

denn auch nach Zuralz stirkerer Sure fand keine 

nue des Drehungsvermodgens und keine weilere Aus- 

Chlorphenylmereaptursiure statt. Es bleibt 

VY Schluss mo6eleh, dass die nach der Spaltunye 

aktiven Substaiz noch vorhandene Linksdrehung 

zWeiten Spaltunesprodukte zuzuschreiben ist. Die Kigen- 

des letzteren sind aber solche, dass eine Gewinnung 

reinem Zustande sev erschiwert ist. In Folge 

niligen Zersetzung farben sich die sauren wisserigen 

Luft velb bis bra 
d Alkohol sehr leicht, 


“ehline’sche Lésung: 


L731. 





mit Baryt vibt sie ein in Alkohol schwer I6sliches amor 
Salz, das durch Zersetzung der Saure bald weitere Vewin 
rung erleidet, Mit tiberselitissigem Baryt gibt sie kein uy 


liches basisches Salz. wie die Giykuronsiure Selinie 


beres, welche ausserdem rechtsdrehend ist.  Sowei 


Migenschatten ermiuttell werden konnten, zeigen S10 
Ucberemstimmune mit der von Jaffe?) ber der Spaltun 
Uionitrotoluolsinre vewonnenen Substanz: es erschein! (| 
die Annalime berechtiet, dass beide hOrper, welche vi Ii 
eine linksdrehende Glykuronsiure davstellen, identisch 
Kine weitere Frage, welche an die frtiher mitgeths 
Versuche anknutipft, ist die nach der Natur derjenigen Sto 
welche tm Organismus die Bildung der gepaarten Merea 
siiuren veranlassen k6nnen, Das Auftreten der letzter 
Harn kat man ausser durch die starke Linksdrehune 
foleende Reaktion leicht erkennen. Der zu untersu 
Harn wird mit Bleiacetat eefalll: das Jiltrat wird mit Sel 
wasserstoff vom Blet befreit, nach Entfernune des Scliv 
wasserstoffs ait) starker Natronlauge und cinigen Tro; 
Fehlinescher Lésung LO Minuten lang gekocht, und ti 
mil Salzsiure anvesiuert; enthiell der Harn eine Merce; 
sure, so eutsteht eine besonders mach dem Ansiiiern 
liche, késig-flockive, gelbe Fallung der hupferverbing 
desjenigen) Mercaptuis, welches aus der in dem Harn 
handenen Mereaptursiuve abgespalten worden ist. An 
Hand dieser Reactionen habe ieh das Verhallen ciner 
seren Zahl avromatischer Stoffe im Thierkérper geprtitt 
dabei gefunden, dass ledighch die Halogenderivate des Be 
und Naphtalins im Organismus wesentliche Mengen 
Mereaptursiuren Hefern, und zwar am reiehlichsten di 
fach substituirten Kolenwasserstotfe, Para- und Metadic! 
benzol bilden im Organtsmus Aetherschwefelsiuren , 
keine) Mereaptursiuren; in geringerer’ Menge entsteht 
solehe nach Kingabe von O-Dichlorbenzol. Die verschied 
Mono- und Di-Chlovtoluole zeigen diese Reaction niclil 
Am reieldichsten ist die Bildung der Mereaptursaiuren 


1) Diese Zeitschrift, Bd. II, S. 59. 





wurden 


oder Jodbenzol: lierbet 


Udisiven veremileten Sauren 


7 er. Chlorphenylnercap- 


Olli 


andere 


sre uniter 


tlEHS e= 


mn Mereaptursiiuren, 
Stbstinz 
sstrchib tia, 
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erwirmten Harns miteAether erhalt man die Nitrile in yy- 
reinem Zustande: dureh Kochen mit starker Salzsiiure werd, 
sie in die betreffenden Saduren umgewandelt, welche 
bekannter Weise getrennt werden. Durch besondere Yor. 
suche wurde festgestellt, dass der Harn vor dem Kocher yy)! 
starker Salzsiiure keine Spuren von Salicylsiiure oder Pap- 
oxybenzoésiiure cnthielt. Beispielsweise gewann ich jac 
Verftitterung von 25 gr. Benzonitril, die einem sehr kriftigey 
Thiere in drei Tagen eingegeben wurden, nach der ohe 
angegebenen Behandlung des Harns 0,270 gr. reine Pay- 
oxybenzoésiiure und O,114 gr. reine Salicylsaure. Aus dieses 
Daten kann man aber keineswegs auf die Menge der Nitric 
der Oxysiiuren schliessen, weil die Darstellung der letzberey 
mit erheblichen Verlusten verkntipft ist; wohl aber geben si 
das Verhdltniss an, in welchem die beiden isomeren Ver- 
bindungen vebildet werden. Die entsprechende Verbindune 
der Metareihe wird aus dem Benzonitril ebensowenilg gebildet, 
als aus dem Benzol oder Phenol, wie ich friher gezciet habe. 
In Uebereinstimmung mit Giacosa habe ich keine Ver- 
seifung des Benzonitrils im Organismus konstatiren kOanen, 
was mir nicht auffillig erscheint, da sogar das Benzamiud den 
Thierkérper zum gréssten Theil unverandert passirt '). 

Ich habe in’ der letzten Zeit) gréssere Mengen de 
Phenylmercaptursiure dargestellt und dadurch das weiter 
eingehende Studium dieser Korper ermoglicht. Durch Oxy- 
dation der Mercaptursiuren init tibermangansaurem Kaliuiu 
liisst sich eine Reihe von neuen Verbindungen aus denselben 
rewinnen, deren erster die Zusammensetzung Caro Tia \s0s 
besitzt. Die Untersuchung dieser kOrper ist nahezu abye- 
schlossen und wird demniichst zur Publikation gvelangen. 

Meine frither mitgetheilten Versuche tiber das gewolin- 
liche Cystin habe ich gleichfalls wieder aufnehmen komen, 
nachdem mir durch die Giite des Herrn Prof. O. Lieb- 
reich erheblichere Quantititen dieser kostbaren Substanz 


1,4 


zugiinglich geworden sind. Aus dem Cystin lisst sich leicht 


eine Uramidosiure darstellen, welche gut charakterisirte Salze 


1) Baumann und Herter: Diese Zeitsehrift, Bd. 1, S. 266. 
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liefert und die Zusammensetzunge Cs Hs SNe Os besitzt. Die 


i 


Bildung der Uramidosiure aus dem Cystin liefert) einen 


weiteren Beweis daftir, dass das Cystin eine Amidosiiure und 
Loin Siureamid ist. Auch tiber die Ergebnisse der weiteren 
Untersuchung des Cystins hoffe ich demnichst cingehender 
hevichten zu kOnnen. 


Freiburg i/B., im Dezember 1883. 


c 


tschrift far physiologische Chemie VIII. 





Ueber den Inhalt elnes Lymphangioma cavernosum. 
Von 


Dr. Benno Kéhnlein. 


(Aus dem Laboratorium des Professor W. FPF. Le bisech zu Innsbruck.) 


(Der Redaction zugegangen am 5. Januar 1884), 


Herr Professor Dr. Nicoladont, Vorstand der chirur- 
eischen Klinik der Universitat in Innsbruck, war so freundlich, 
die von ihm durch Punction eines in der linken fossa supra- 
clavicularis eines 22-jihrigen Madchens betindlichen Lympli- 
angioma cavernosum erhaltene Fltissigkeit, dem Laboratoriiun 
zur Untersuchung zu tiberlassen. Bis jetzt ist keine chemische 
Analyse der in ciner solchen Lymphgeschwulst vorhanden: 
Kliissigkeit bekannt, und ich glaube daher die folgendes 
Ergebnisse der Untersuchang als Beitrag zum chemische 
Verhalten der Lymphifltissigkeil mittheilen zu sollen, 

Es wurden durch Punection der Geschwulst 90> cba. 
einer leichtfltissigen, klaren, lichtgelben Fliissigkeit) erhalten, 
aus weleher sich bald nach der Entleerunge ein’ Fibrinkuchen 
abschied. Die Fliissigkeit’ reagirte alkalisch und zeigte das 
spec. Gewicht 1,015. 

Der nach 24 Stunden von der Fliissigkett gelrenul: 
Kuchen woe, bei 110° getrocknel, 0,050 gr, = 0,054 Gew icht-- 


procent. Zur Bestimmung des Gesammetrtickstandes 
der Fliissigkeil wurden 5,1850 er. auf dem Wasserbad 


c 


verdampft und bei 110° C. bis zum constanten Gewicht ge- 


trocknet, es blieben 0.2435 gr. = 4,698. 
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70.0 er. der vom Fibrinkuchen imittelst Heber ve- 


ennten EFltssigkeit ergaben: 


yer 


Biweiss. . « « +» « 27ae gr. 
Cholesterin . . .) .) 0.0582 
Lecithin . oo.) . . O,0005 « 
Fette und Seifea . 2 OLS 
Wasserextraktstoffe .  Q.O164 
Asche . ... . . O43587 « 


Von den unorganischen Salzen waren: 


Losliche .. .) O.4127 er. 


Unldshiche . . OQ269 « 


Summe .» OASS7 er, 





Die Bestimmung des Gesammtstickstoffs im Harn. 


Von 


Dr. Petri und Th. Lehmann. 


(Mittheilung aus dem Laboratorium der Heilanstalt des Dr. Brehmer in Gorbersd 
Der Redaktion zugegangen am 14. Januar 184 ) 


Die von Kjeldahl (in Heft 3, Jahrgang 1883 der Zeit- 
schrift) fiir analytische Chemie von Fresenius) ver6flent- 
lichte Methode der Stickstoffbestimmune in organischen Sul- 
stanzen ist, wie wir gefunden haben, ganz vorztiglich geeigne! 
fiir die Bestimmune des Gesammtstickstoffs im Harn. Absoliute 
Genauigkeit, Handlichkeit und geringer Zeitaufwand, sowie der 
Umstand, dass ein Arbeiter gleichzeitig mehrere Analysen 
ansetzen und verfolgen kann, sind Vorztive, welche keine 
der bisher angewandten Methoden in gleichem Masse vereint. 
Wir halten es daher nicht ftir tiberflaissig, die Aufmerksam- 
keit der Fachgenossen auf diese bequeme Methode zu lenkeu, 
und unsere Erfahrungen tiber den Gegenstand mitzutheilen. 
Besonders ftir Stoffwechseluntersuchungen ditirfte diese Methode 
mil Freuden zu begrtissen sein, Sie gestattet den Stickstoll 
der Kinfuhr, wie der Ausfuhr in Nahrungsmitteln und Aus- 
scheidungen ohne vorherige Praiparation — wie Trocknen 
und Kindampfen — der Untersuchungsobjekte ebenso genau, 


jedoch viel weniger umstindlich zu bestimmen, als nac! 


Dumas oder Will-Varrentrapp (mit Verbesserungen ) 


moOeliech ist. 

Selbstverstiindlich muss man. sich bei der: Verschieden- 
heit der hier in Frave kommenden Substanzen vor tibereilter 
Generalisation hiiten. Erst wenn gentigend ausgedehnte Ev- 
falrungen die Anwendbarkeit, resp. die Vorztiglichkeit de 
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neuen Methode bewahrheiten, darf man ungestraft allbewahrte, 

ber munstiindlichere Methoden verlassen!'). Kjeldahl selbst 

durch die Zahlenbelege in seiner betr. Publikation schon 

i Beweis geliefert, dass sein Verfahren ftir) viele Objekte 
dev Stoffwechseluntersuchungen zu empfehlen. ist. 

Wir haben nun sein Verfahren emer Prifung unter- 
over und auf mehrere in seiner’ Publikation noch nicht 

effiirte Gegenstiinde ausgedelint, dabet in’ erster Linte 
Obiekte der Stoffwechselarbeiten tn) Angriff genommen., Fur 
Vahrungsmittel, Fiaices und andere hier in Belracht) kome- 
mende Gegenstinde sind wir zu ganz vorztiglichen Resultaten 
ekommen. Indess sind unsere diesbeztiglichen Erfahrangen 
och nicht vollkommen abegeschlossen, und eedenken wir 
lartiber s. Z. zu berichten. tir die Stickstoffbestimmungen 
i Harnen — normialen wie pathologizchen —- jedoch scheint 
us dem bisher Beobachteten die Vorztiglichkeit der Methode 
uisreichend erwiesen zu sein. Wir zégern desshalb auch 
Wht, unser Material mitzutheilen. Dabet haben wir auch 
cinige an sich unwesentliche, nur die Technik betreffende 
Aenderungen vorzusehlagen, die sich uns im Verlaufe der 
Arbeiten als zweckiniissig ereaben, 

Kjeldahl kocht die stickstoffhaltige Substanz mehrere 
Stunden lang mit einem Ueberschuss concentrirter Schwefel- 
ire, eventl unter Zusatz von Phosphorsiiureanhydrid oder 
ichender Schwefelsiure, oxydirt noch siedendhetss mit 
pulverigem Kaliumpermanganat, bis die Masse grin wird. 
ch dem Erkalten verdtinnt er mit Wasser, alkalisirt, destil- 
das fret gewordene Ammoniak ab und bestimmt das- 


\ ) 


be titrimetriseh. Er nimimt relativ geringe Substanzmengen 
ii Arbeit, so dass 10 chem. Schwefelsiiure zur Zersetzung 
‘hr wie gentigen, und alkalisirt mit 40 ebem. Natronlauge 
1.3 specifischem Gewicht. Die Destillation ftihrt er aus 
eiiem 8/4 Liter haltenden Kolben, in den er zur Ver- 


‘lune des tiberaus heftigen Stossens Ainkspihne gibt. Das 


1) Fir gewisse Fille, bei Gegenwart flfichtiger stickstoffhaltige 
~iuren oder schwer zersetzlicher Alkaloide muss, wie Kjeldahl, |. e, 


', die Methode ausveschlossen bleiben. 
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Ainmomak fiingt er in sehr verdtinnter (bis "20 Normal-) 
Lauve auf und titrirt unter Anwendung des Jodsiiure-Natriun)- 


hyposulfit-Verfalirens, 
Wir verfuhren nach Kjeldahl’s Vorsehrift. Zur Zep- 


selzung nahmen wir eine Siure, die halb aus dem Hydra 


Nr. I, halb aus starker, rauchender Schwefelsiure bestand, 
Nach 2sttindigem Kochen waren die meisten Substanzen in 
farblose Lésung gegangen. Es erfolete nun Oxydation durch 
felnen Staubregen von Kalitmpermanganat, und sobald starke 
CGainfirbung die Beendigung des Prozesses anzeigte, wurden 
die Kolben mit Kautschukkappen verschlossen zum Abkfililen 
bei Seite gesetzt. Der WKolbeninhalt wurde darauf mit Wasser 
verdtinnt und sorefalligst in das Destillirgefaiss gesptihlt, Als 
solches benutzen wir nicht einen kugeligen Kolben, sondern 
ein Geffiss mit’ flachen Boden und geradem, ziemlich eneern 
Hals nach Erlenmeyer von ca. 34 Liter Gehalt. Dies ist 
praktischer, weil die Ausbreitung der Fltissiekeitsschicht aut 
dem Boden das Stossen wesentlich verringert. Zum Alka- 
lisiren erwiesen sich 40 chem. Lauge vom specif. Gewicht 
P8nicht tmmer als ausreichend, wesshalb wir Heber 60 ebem, 
anwenden, zumal der geréssere Uebersehuss von Alkali zur 
Austreibung des Ammontaks nur dienlich ist. Nael Zusaty 
der Lauge erfolet sofort die Destillation. Kjeldahl ist 
dieser Procedur viel von dem heftigen Stossen der sieh mehr 
und mehr concentrirenden, mit Manganoxydflocken — ver- 
mengten Salzl6sung  belastigt worden, und = setzt desshalb 
Zinkspihne zu. Wir ftihren nun, um das Stossen absolu! 
zu vermeiden, die Destillation unter Einleitung eines 
schwachen Wasserdampfstromes aus, indem wit 
dabei gleichzettig den Vortheil hentitzen, aus der schtiesslich seh 
concentritten, aber doch oline Stossen siedenden Fliissigkei! 
die letzten Spuren des Ammontaks mit groésstet 
Leichtigkeit gewissermassen auswaschen zu konnen, 
Die so ausveffihrlen Stickstoffbestimmungen geben aus- 
vezeichnete Resultate, welche mit Dumas und Will-Var- 
rentrapp tibereinstimmen, Analysen von Substanzen ul 
bekanntem Stickslotivehalt haben uns Zahlen geliefert, welele 
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von den theoretischen Werthen noch geringere Abweichungen 
wigen, als die von Kjeldahl veréffentlichten Belege (efr. 
Sclilusstabelle), 

Obschon fir den in’ der Laboratoriumspraxis Bewan- 
lerten das bisher Mitgetheilte gentigen wird, halten wir es 
doch nicht far unzweckmiissig, die Technik des Verfahrens 
iuspesondere der Tlarnstickstoffbestimmuneen auch 
fir weniger Getibte zu detailliren, da gerade eine leicht aus- 
mitiihrende Stickstoffbestimmune im Harn fir Manechen, der 
sens, strict. nicht zu den Fachleuten gehért, willkommen 
Sel diirtte. 

Nine praktische und kompendiése Zusammenstellung der 
betreffenden Apparate zeigt beifoleende Zeichnune : 

















if \ 
eet 





a ist eine Blechflasche von ea. 1'2 Liter Gehealt unl 


tent zur Erzeugung des Wasserdampfes'), Der Erlen- 


I) Nattirlich kann man jeden Glaskolben dazu nehmen. Wir benutzen 
Unzerbrechlichkeit wegen eine jener Weissblechflaschen, wie sie zur 


‘ndune feuergefihrlicher Fliissiekeiten vielfach in Gebrauch sind. 
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meyer'’sche Kolben b nimmt das Reaktionsgemenge auf, 


c ist der Kiihler und d ein zur Aufnahme des Destillats }yp- 
stimites K6lbcehen, a, b, ec, d sind mit ein-, resp. zweifiaeh 
durchbohrten Kautschukstopfen verschlossen, (Bei b und ¢ 
kOnnte man sich des modernen Glasschliff- und Quecksilber- 
verschlusses bedienen, jedoch ist das durchaus nicht néthig, 
besonders wenn man die Vorsicht gebraucht, die Stopfen yor 
Festdrehung in die Oeffnungen mit destillirtem Wasser anizu- 
feuchten). Das Dampfableitungsrohr von a ist mit der zum 
Boden des Destillirgefiisses b reichenden Glasréhre dure 
einen Schlauch verbunden, in’ dessen Mitte ein’ glisernes 
T-Rohr eingeschaltet ist. Der nach abwarts sich Offend 
schenkel dieses Te Rolives ist mit einem kurzen Stick Sehlauch 
armirt, welches zugeklemmt werden kann. Die Vorrichtung 
dient zum beliebigen Ablassen des Damptes, zur Entfernung 
des Wassers, welches sich etwa zwischen a und b kondensirt, 
sowie nach Schluss einer Destillation zum = Einlassen der 
Luft. Das zum Ktihler ftihrende Destillationsrohr Jasst man 
zweckmiissig von b nach e etwas ansteigen, damit elwaige 
eegen dessen Offnung spritzende LaugetrG6pfehen wieder nach: 
b zurticklaufen. Am Kuihler ist durch einen kurzen Kaut- 
schukschlauch die Vorlage d verimittelst einer halbwegs hinein- 
ravgenden GlasrOhre aufgehinet. Den mit dieser Rohre, sowie 
einem nach Aussen ftinrenden offenen Winkelrohr armirten 
Kautschukstopfen kann man ein ftir alle Malo am Kitliler 
hiingen lassen, und die dazu passenden, mit Saure beschickten 
Vorlagekolbchen werden jedesmal auf denselben aufgeschoben. 

Hat man sich den Apparat in der beschriebenen Weise 
zusamimengesetzt, so ist) dessen Handhabung speciell zur 
Stickstoffbestimmung im Harn iusserst emfach, 

Aus einer Biirette werden, von concentrirten Harnen 
(specif. Gewicht tiber 1,020) 5, von dtinneren 10 chem, in 


einen starkwandigen, gegen 200 cbem, fassenden Kolben nul 


langem Tlalse gegeben. Ein Eindampfen dieser Harnmenge 
ist, wie Kjeldahl es ftir fltissige Untersuchungsobjekte vor- 
schiiet, durchaus nicht néthig!), Nachdem man von dem 

1) Nur die zuckerhaltigen Harne sind zweckmiissig vorher ein7t- 


dampfen. 
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oben erwiahnten Schwefelsiuregemenge aus einem kleinen 
\Masscylinder oder einer Pipette 10 cbem. hineingethan hat, 
wird der Kolben unter einem gut ziehenden Abzug durch 
eine Klemme in ganz schriiger Lage auf einem Draltnetz 
fixirt und durch Anfangs sehr kleine Flamme erhitzt, bis der 
sich schnell dunkel fiirbende Inhalt in miissigem Sieden = sich 
hilt. Nach ungefaihr einer Viertelstunde ist das Harnwasser 
yerjagt, und das Sieden hért auf. Bilden sich fast) keine 
Blasen mehr, so wird die Flamme etwas verstirkt, und die 
concentrirte Saiure wieder in ein meist stossweise erfolgendes 
sieden gebracht. Jetzt kann man den Kolben sich selbst 
liberlassen, Nach spiitestens einer Stunde, meist schon viel 
friiher, ist die Harnschwefelsiuremischung wieder ganz durch- 
sichtig und fast farblos geworden. Ist dieser Moment erreicht 

lingeres Sieden kann nichts verderben — so dreht man 
die Flamme aus, richtet den Kolben fast gerade auf und 
lisst das Kaliumpermanganatpulver in ganz kleinen Portionen 
hineinfallen, Es ist leicht die Zugabe dieser Substanz so zu 
reguliren, dass bei der ziemlich heftigen Reaktion keine 
Dampfwolken der Oeffnung des Kélbchens entsteigen. Ver- 
luste haben auch wir bei dieser Operation nie erlitten. Nach 
/ugabe weniger Centigramme des Pulvers ist die Oxydation 
beendet und der Kolbeninhalt stark grtin gefiirbt. Die Noth- 
wendigkeit dieser Oxydation auch fiir den Harn erhellt aus 
beleg-Analyse Nr. 23. Jetzt verschliesst man den Kolben 
der Sicherheit halber mit einer Kautschukkappe und _ stellt 
iin zum Abktihlen bei Seite. Wahrenddessen lisst man aus 
viner Biirette in die Vorlage d 1, resp. 20 ebem. Normal- 
siiure laufen, und befestigt d wieder an ec. Nachdem das 
erkallete Reaktionsgemenge nun sorefillig unter Benutzung 
vines Trichters in das Destillationsgefiiss b gesptihlt und mit 
6) chem. 30°%iger Natronlauge versetzt worden ist (wobei 
iain sich htitet, den Hals von b zu befeuchten, event! dort 
dugespritzte Tropfen mit der Spritzflasche schnell herunter- 
wascht), wird der Kolben b wieder mit den tibrigen Apparaten 
verbunden, der Gummisechlauch dicht tiber dem Kolben bei 
kK | zugeklemmt und der Wasserstrom im Kiihler in) Gireu- 
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lation gesetzt. Der Brenner unter b wird angeztindet und 
voll brennen gelassen. Der Brenner unter a war schon einige 
Zeit vorher angeztindet und wird so eingestellt, dass aus 
dem am T-Rohr aufgesteckten Schlauchende ein scliwacher 
Dampfstrom entweicht. Alsbald ist der Inhalt) von bin 
lebhaftes Sieden gerathen und erscheint am Tropfrohre in ¢ 
das farblose Destillat. Nach einigen Minuten Destillirens is} 
der Inhalt von b coneentrirter geworden, und es— erfolyen 
ganz leichte Stésse, Jetzt nimmt man die Klemme tber dei 
Dampfeinleitungsrohre weg und verschliesst damit das Schlauch- 
ende am T-Rohr bei k 2. Der durch Regulirung des Brenner: 
unter a etwas stirker oder schwicher gemachte Dampfstrom 
eeht nun durch das siedende Destillationsgemenge. Dasselbe 
betragt, wenn wie oben manipulirt wird, ungefahr 150° his 
200 chem. Sobald unter Zuhtilfenahme des Dampfstromes 
100 bis 150 chem. (ohne Dampfstrom wtirde, es schwer sein, 
so viel Destillat) zu) erhalten) davon abdestillirt sind, ist di 
Operation beendet und man kann sich nach Entfernung vou 
d tiberzeugen, dass weiter nachfolgendes Destillat mit Ness- 
ler’s Reagens absolut farblos bleibt, also keine Spur von 
Ammoniak mehr enthalt. Die Ausftihrung einer solchen Destil- 
lation dauert 15 bis 20 Minuten. Hat man gleichzeitig melirere 
Bestimmunven angesetzt, so kann man in ununterbrochener 
Reihenfolee abdestilliren und bequem 38> bis 4 Destillationen 
pro Stunde machen. Nattrlich darf man das Gemenge in b 
nicht in so starke Wallungen bringen, dass es den Stopten 
bespritzt. Dies ist, wenn b 8/4 Liter fasst, durch Regulirung 
der Brenner unter a und b unschwer zu erreichen. 

Im Destillat kann man das Amimoniak nach allen datty 
angegebenen  Methoden  bestimmen. Die von Kjeldal! 
empfohlene Titration hat bei ihrer grossen Schiirfe doch den 
Nachtheil, dass man den Titer der Hyposulfitsung jedesmal 
neu bestimmen muss. Bei der geschilderten Stickstoffbestin- 
mung im Harn muss man der relativ grossen in) Betraclil 
kommenden Ammoniakmengen wegen, um nieht zu viel 
Iltissigkeit zu erhalten, wie schon erwiihnt Normatsaure vor- 


leven. (Bei Anwendung von ‘ro oder gar Yeo Siure wirdeu 
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mehr als 50 oder 100 ebem. vorzulegen sein, efr. Beleg- 
Analyse Nr. 16). Den nach der Destillation in d noch vor- 
handenen Ueberschuss derselben kann man vollkommen 
eonfigend scharf mit Normallauge zurtiektitriren unter An- 

ndung von vuter Lakmustinktur als Indikator, Hat man 
you demselben Harn, wie sich empfiehlt, gleichzeitig zwel 
Bestinmungen angesetzt, so kann man diese Titration direkt 
in d vornehmen, Andernfalls, wenn nur eine Bestimmung 
vorliegt, fille man den Inhalt von d zu 200 oder 250 ebem. 
aif und titrire in Portionen von je 50 oder LOO ebem. Die 
Berechnung der Analysen ist fiusserst einfach, und kann aus 
den desshalb  ausgedehnter gegebenen Beleg-Analysen 24 
und 25 ersehen werden. 

Nattirlich imuss man sich durch Controlanalysen tiber- 
euven, wie die angewandte Schwefelsiiure, das destillirte 
Wasser ete. beschaffen sind. Das von uns angewandte Material 
erwies sich als ammoniakfrei, Nur einmal kam eine Saiure zur 
Auwendung, welche eine Spur Amimoniak enthiell. 10 ¢cbem. 
-illigten, wie angegveben behandelt, 0.2 chem. emer Fro Normal- 
<ulzsiiure, In diesem Falle wurde die néothige Correktion an- 
vebracht. 

Nachstehend theilen wir zur Erhértung der angegebenen 
Behauptungen einige Beleg-Analysen amit, die aus einem 
erossen Material beliebig auseewiihlt, die Vorztiglichkeit der 
Methode illustriren sollen, Wie ersichtlich, haben wir auch 
beim Analysiren von Kérpern mit’ bekanntem Stickstoffgehalt 
uns mest der Normalfliissigkeiten und stets des Lakmus 
Wilt beginnender Blitung als Endreaktion bedient. Die erhal- 
mien Resulfate sind genau und stimmen mit den nach Dumas 
ausvetthrten Verbrennungen im Schiffehen tbereim. Wir ge- 
branchten die in Hoppe-seyle ros Lehrbuch ftir diesen 
A\eck angegebene Methede, unter Benutzung des Kossel- 
“chen Messrohres. 

Die abgemessenen Fltissigkeiten waren stets auf 15° 
(Normalthermometer) gebracht, und geschalen alle: Messungen 

Biiretten mit Glashahn und Schwimmer, die genau auf 


inander stimmitenu. 
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lation gesetzt. Der Brenner unter b wird angeztindet und 
voll brennen gelassen. Der Brenner unter a war schon einige 
Zeit vorher angeziindet und wird so eingestellt, dass aus 
dem am T-Rohr aufgesteckten Schlauchende ein’ schwacher 
Dampfstrom entweicht. Alsbald ist der Inhalt) von bin 
lebhaftes Sieden gerathen und erscheint am Tropfrohre in ¢ 
das farblose Destillat. Nach einigen Minuten Destillirens is 
der Inhalt’ von b coneentrirter geworden, und es ertolgen 
vanz leichte StOsse. Jetzt nimmt man die Klemme tber dei 
Dampfeinleitungsrohre weg und verschliesst damit das Schlauch- 
ende am T-Rohr bei k 2.) Der durch Regulirung des Brenner: 
unter a etwas stirker oder schwicher gemachte Dampfstrom 
eeht nun durch das siedende Destillationsgemenge. Dasselbe 
betragt, wenn wie oben manipulirt wird, ungefaihr 150. his 
200 chem. Sobald unter Zuhtilfenalme des Dampfstromes 
100 Dis 150 chem. (ohne Dampfstrom wtirde, es schwer sein, 
so viel Destillat zu erhalten) davon abdestillirt sind, ist die 
Operation beendet und man kann sich nach Entfernung von 
d tiberzeugen, dass weiter nachfolgendes Destillat mit Ness- 
ler’s Reagens absolut farblos bleibt, also keine Spur von 
Aimmoniak mehr enthalt. Die Ausftihrung einer solchen Destil- 
lation dauert £5 bis 20 Minuten, Hat man gleichzeitig mehrere 
Bestimmuneen angesetzt, so kann man in ununterbrochener 
Reihenfolee abdestilliren und bequem 3 bis 4 Destillitionen 
pro Stunde machen. Nattirlich darf man das Gemenge tn} 
nicht in so starke Wallungen bringen, dass es den Stopter 
bespritzt. Dies ist, wenn b 3/4 Liter fasst, durch Regulirung 
der Brenner unter a und b unsclower zu erreichen. 

Im Destillat kann man das Ammoniak nach allen dati 
angegebenen  Methoden  bestimmen. Die von Kyjeldat! 


empfohlene Titration hat bei ihrer grossen Schirfe doch den 


Nachtheil, dass man den ‘Titer der Hyposulfitlisang jedesmal 
neu bestimmen muss. Bei der geschilderten Stickstoffbestim- 
mung im Harn muss man der relativ. grossen in) Betrach! 
kommenden Ammoniakmengen wegen, um nieht zu viel 
Iliissigkeit: zu erhalten, wie schon erwihnt Normalsaure vor- 
leven. (Bet Anwendung von Mo oder gar Yao Siure wurden 














207 





mehr als 50 oder 100 ebem. vorzulegen sein, efr. Beleg- 
Analyse Nr. 16). Den nach der Destilfation in d noch vor- 
handenen Ueberschuss derselben kann man vollkommen 
vontigend scharf mit Normallauge zurticktitriren unter An- 
wendung von gvuter Lakmustinktur als Indikator, Hat man 
yon demselben Harn, wie sich empftiehlt, gleichzeitig zwei 
Bestiunmungen angesetzt, so kann man diese Titration direkt 
in d vornehimen. Andernfalls, wenn nur eine Bestimmung 
vorliegt, fille man den Inhalt von d zu 200 oder 250 ebem. 
auf und titvire in Portionen von je 50 oder 100 ebem. Die 
Berechnung der Analysen ist fiusserst einfach, und kann aus 
den desshalb  ausgedelnter gegebenen Beleg-Analysen 24 
und 25 ersehen werden, 

Nattrlich muss man sich durch Controlanalysen tiber- 
yeuven, Wie die angewandte Schwefelsiure, das destillirte 
Wasser ete. beschaffen sind, Das von uns angewandte Material 
erwies sich als ammoniakfret. Nur einmal kam eine Siiure zur 
Anwendung, welche eine Spur Ammoniak enthiell. 10 cbem. 





itligten, wie angeveben behandelt, 0.2 cbem. einer 410 Normal- 
salzsiiure, In diesem Falle wurde die néthige Correktion an- 
vebracht, 

Nachstehend theilen wir zur Erhartune der angegebenen 
Behauptungen emige Beleg-Analysen mit, die aus einem 
vrossen Material beliebig ausvewahlt, die Vorziiglichkeit der 
Methode illustriren) sollen, Wie ersichtlich, haben wir auch 
bein Analysiren von Kérpern mit’ bekanntem Stickstoffgehall 
uns mest der Normalfliissigkeiten und stets des Lakmus 
init beginnender Biiuwune als Endreaktion bedient. Die erhal- 
fhnen Resullate sind genau und stimmen mit den nach Dumas 
ausgefthhrten Verbrennungen im Schiffehen tberei. Wir ge- 
branchten die in Toppe-Seyler’s Lehrbuch fiir diesen 
/\veck angegebene Methode, unter Benutzung des Kossel- 
“chen Messrohres. 

Die abgemessenen Fliissigkeiten waren stets auf 15° 
(Normalthermometer) gebracht, und geschahen alle Messungen 
i) Biiretten mit Glashahn und Schwinmer, die genau auf 


inander stimmiten. 













Beleg-Analysen. 

. Titerstellung der angewandten Normalsalzsiure und Normalnatroy- 
lauge, 

20 cbem. der Séiure geben 2,872 Ag Cl 39,91 Cl = 14,0586 N |, 
Liter. 

20 chem. der Siure werden durch 20,1 chem. der Natronlauge yz. 
beginnenden Bliuung titrirt. (Vorher Verdiinnung bis auf. ety, 
150 chem, und Zugabe von 10 Tropfen Lakmustinktur!). P. und Le 


Untersuchung von Substanzen mit bekanntem 
Stickstoffgehalt, 
Ammoniumsulfat (NH4y)2SO4 21,17% N. 
.0,2422 Substanz 0,05146 N. 
20 chem, Normalsiiure vorgelegt. Verbraucht 16,42 cbem, Normal- 
lauge, Gefunden demnach 0,05149 N 21,25%o N. x 
0.1474 Substanz 0,05152 N, 

20 chem. Si&iure vorgelegt; 17,86 Lauge verbraucht. Gefunden dem- 
nach 0,03134 N 91,26°/o. rs 
Harnstoff CON» Hy 46,72°'o N. 

. 0,4425 Substanz 0,2068 N, 


20 chem. Siiure vorgelegt; 5,4 Lauge verbraucht 0,20565 \ 
40,71 °)0. 


0.2087 Substanz 0,09754 N. 
Verbraucht 3,1 Lauge 0,09722 N 46,66°\0. 
0.2691 Substanz 0,116423 N. 
Es wurde nur mit Schwefelsaure gekocht und nicht mit kK MnO, 
weiter behandelt. Vorgelegt 10 ebem. Sfiure; verbraucht 1,75 Lauze 
0,1161 N 46,68 °'o. yp 
Harnsifiure C5 Hy Ny Os 33,30 10 N, 
0,3600 Substanz 0,12 N. 
20 chem, Siure vorgelegt; verbraucht 11,5 Lauge 0,1202% \ 
Oo,41 "Jo. ¥ 
01866 Substanz 0,0622 N. 
20 chem, Siiure vorgelegt; verbraucht 15,65 Lauge 0,06225 \ 


ped 8,20 ’ 
ered Oo I’. 


Hippursdure Cy Hy NOS 7,82°%o N. 
.0,2509 Substanz 0.01968 N, 
Nach Will-Varrentrapp mit Natronkalk verbraunt, als Platin- 
salmiak gewogen, Gefunden 0,520L Platinsalmiak 0,02025 \ 
$,05°/0. L. 


') Nach Fresenius, 
2) P = Petri, L = Lehmann. 








































), 0.2282 Substanz 


1! 


11,02645 Substanz 


12,0,4695 Substanz 


13.0.18 Substanz 


14.0,1422 Substanz 


15.0,.2036 Substanz 
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0,017S N. 

50 chem. 2 yo-Normalsiure vorgelegt, und mit !yo-Normallauge zuriick 
titrirt. 
tische Bestimmung des Ag Cl aus 50 ebem. bestimmt — L). 50 chem, 


Die Zehntelsiure war absolut richtig (durch gewichtsanaly- 


Sfiure waren 50,2 Lauge. 

Das Destillat wurde zu 250 ebem, aufgefiillt und in je 50 ebem. 
titrirt ; Demnach gefunden 0,0177 N 
7.0000. P. 

0,0207 N. 

Wie Analyse LO behandelt. Verbraucht 7,05 Lange. Die zur Analyse 
verwandte Schwetelsiiure gab im Controlversuch so viel Ammoniak, 
dass davon 0,2. der wurden. 
Diese Correktur angebracht, verbraucht die Substanz 35,45 Zehntel- 
0,0206 N 


verbraucht 7,5 Zehntellauge. 


vorgelegten Zehntelsiure neutralisirt 


7,79°l0. r 
0,03672 N. 
Wie 10 und 11. Verbraucht 23,6 Zelntellauge 0,0368 N 
- R301, P 
‘ | . , . 
Kairiin A, €y;;H 15 NO,H 1 6.55% 9 N, 
0,00S5 N. 

Keine Siéiure vorgelegt, das Destillat mit Normalschwefelsiure tiber- 
-iittigt und mit Normalnatronlauge zurticktitrirt. Gefunden 0,0084 N 
6,46" Oo P. 

0,0093 N. 

50 ebem, Zehntelsiure vorgelegt; verbraucht 43.8 Zehntellauge 
0,0091 N 6,40" 0. ie 
0,0133 N. 

Wie 14. Verbraucht 41,1 Zehntellauge 


lauge 


6,23%o. Ps 


0,0127 N 





Stickstoffbestimmungen im Harn, 
[, Normaler, concentrirter Harn yom 17. Dezember 1883. 


16.10 chem. Harn mit 0.5 Schwefelsiiure versetzt und bei 100° im Trocken- 


schranke eingedampft. Der schwarze Riickstand nach kj, behandelt 
und das Destillat in 50 cbem. Zehintelsiiure aufgefangen. Das Destillat 
War alkalisch, und verbrauchte im Ganzen 107,7 (nach Corr.) Zehntel- 


siure zur Siittiguug 0,1508 N 1,508°)0. P, 


.10 cbem. dess. Harns, wie 16. behandelt, nur 20 chem. Normalsiiure 


sire vorgelegt. Titrirt mit Zehntellauge. Gefunden 0,153S N 
1,538°)o. P. 


is. 10 ebem, dess, Harns, ohne vorher einzudampfen, wie oben behan- 


delt. In Zehntelsiiure aufgefangeu. Das Destillat eingedampft, bei 100° 
yom Siuretiberschuss befreit, der zuriickbleibende Salmiak zu 250 ebem. 
Mohr (Silberchromat) 
Gefunden 0,1542 N 

r. 


velost 50 ebem. das Chlor nach 


und in je 
litrirt. 


1 542°/o, 


Vier absolut gleiche Bestimmungen. 
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19.5 chem, dess. Harns, wie 18, In 10 cbem. Normalsiure aufgefans. 
4,5 Normallange verbraucht 0,077 N 1,540° o. p. 


20,10 ebem. dess. Harns, wie lS Gefunden 0,1549 1,549°%lo. P. 





II. Concentrirter, normaler Harn yom 27. Dezember 1883, 
921.10 ebem. nach der im Text angegebenen Methode behandelt. 20 cher, 

Normalsiiure vorgelegt. 8,25 davon neutralisirt. 0,1150 N 1,155°. P. 
22.10 chem. dess. Harns, wie 21. Gefunden O,1148 N — 1,148°..) P. 
23.10 ebem. dess. Harns, wie 21 und 22, jedoch ohne mit Kk MnO, 


zu oxydiren, Der nach dem Kochen wieder klar gewordene Harn 
wurde abdestillirt. Gefunden 0,O441 N 0,441°%o. , 
Ii, Normaler Harn vom 29. Dezember 1SS3. 

94.10 chem. wie angegeben behandelt, 20 ebem. Normalsiiure yorve- 
legt. Das Destillat verbraucht bis zur eintretenden Bliuung 10,0 chem. 
Normallauge, 

Berechnung: Nach Beleg-Analyse Nr. 1 ist 1 chem. Normalsiiure 
0.0140568 Ne. 20 ebem. Normalsiiure 20,1 chem. Normallauze. 
1 chem. der letzteren ist demnach 0,995 Siiure. Der Stickstoff- 
vehalt im Destillat wird daher gefunden aus dem Ansatz: 
(20 — 10,0 « 0,995) >< 0,0140568 0,1413 N 1 413%. P, 

25.5 cebem. dess. Harns, ebenso behandelt. 10 chem. Normalsiiure yor 
veleet; verbraucht 4,9 Norimallauge. Ansatz: 

(10 — 4,9 x 0,995) & 0,0140568 — 0.072043 N — 1,44086° 0. VP. 

96,5 ebem, dess. Harns, nach Knop-Hitifner mit 50 cbem. Bromlauyg 
zersetzt, geben 0.061893 N 1.25786" 0. 2 

27.2 chem. dess. Harns im Schiffehen mit einigen Tropfen verdiinutl: 
Schwefelsiure eingedampft, und nach Dumas mit CuO verbranni, 


Gefunden 0,029939 N 1,49695° 0. P. 
Y8,3 ebem. dess. Harns, wie in 27 nach Dumas verbrannt. Gefund: 
0043548 N= 1,4516%o. I’. 
Gemenge von Harnsiiure -+ Harnstoff 42.61% N. 
29, 0,2755 Harnstotf 0,128762 N 
0.1233 Harnsiiure QO,041175 « 


Summa. . 0,169935 N. 

Nach Kjeldahl behandelt, ohne K MnO 4, Verbraucht 8,0 Normal 
lauge. Vorgelegt 20 cbem. Normalsiiure, Gefunden 0,16926 \ 
42,44°/0. P. : 

30, 0,2768 Harnstoft 0,12937 N i 

0.1078 Harnsiiure 0.036002 « : 
Summa... 0,165392 N. 

Wie 20, jedoch mit K MnO, oxydirt. Verbraucht 8,25 Normallany: 

0,16575 N  43.0%o. P. 
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LV. Eiweissharn vom 3. Januar 1SS4, 


1.10 chem. Harn wie im Text behandelt. Gefunden 0,10397 N 


1.0397" 0. L. 
_10 chem, dess. Harns verbrauchen 12,55 Lauge. Vorgelegt 20 ebem. 


Siure == 0,10{67 N 1047" o. L. 
> 3 ebem. desselben Harns im Schiffehen nach Dumas verbrannt. 
Gefunden O,O30S7 N 1,029° o. L. 
10 cbem. Harn wie im Text) verbrauchen 11,65 Normallauge 
O11SIS9 N L.ISIS9% 6. P. 


510 cbem. dess. Harns, wie 33. behandelt. Verbraucht 11,6 Normal- 


lauge. Gefunden 0,L1SS99 N 1.18899". r. 


3.5 chem. dess. Harns nach Knop-Hiifner mit 50 chem, Bromlauge 


zersetzt, ergaben O,04797 N = 0,958" 0. D, 


3 ebem. dess. Harns nach Dumas im Schiffehen verbrannut, geben 
0.0354642 N= 118214" o. P. 


VY. Zuckerharn. 
3 cbem. iin Schiffehen nach Dumas verbrannt, geben 0,0269 N 
O.S96"/0. L.. 


.10 chem desselben Harns nach Kjeldahl, ergaben 0,0878125 N 


0,SéS’ 0. L. 
VI. Normaler Harn. 


£10 ebem. verbrauchen 25,05 Lauge. Vorgelegt 30 ebem, Saure = 
0.0693 N = 0,693° o. L. 
.10 chem. dess. Harns, 10 chem, Siiure vorgelegt. Verbraucht 5 ebem, 
Lauge = 0.0702 N = 0,702%o. L. 
2.10 chem. dess. Harns. Im gebildeten Chlorammon das Chior nach 
Mol titrirt. Verbr. 49,4 Zehntelsilber = 0,009357 N = 0,6949/0. L 
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Eine ubersichtliche Zusammenstellung der mitgetheiltoy 
analytischen Daten liefern nachstehende beiden Tabellen, 


Tabelle L 






































Stickstoff- | | Tl , ai 
, Gehalt | ' leoret, ; 
Analysirte Substanz. | Mittel | Differen: 
‘ __ nach Procentgehalt| sass 
Kjeldahl. | | 
| Ce oe | “axe | 
Ammoniuimsulfat 4 96 21,25 | 21,17 | + 0,08 
91,26 | | | 
atl l 46,71 | 
Harnstoff . . . © 46,66 |) 46,68 | 46,72 — 0,04 
46,68 | \ | 
Sees eee we on 
33,41 ) OVD | ) > - 
Harnsiiure . ° . } 9° 36 33,08 | 13, 7) -. 0,05 
; 7,76 | | 
Hippursiiure . . ¢ 747900 | > 7,79 | 7,82 0,03 
7,83 | | | 
mit | 6,46 | 
Kairin | 640 |) 6,36 | 6,55 — 0,19 





Tabelle IL 

















. Stickstoff- | Stickstoff- | 
arn- Gehalt . Gehalt ‘iia 
Nr. nach Mittel. nach | Differenz. 
Kjeldahl. | | Dumas. 
| 1538 | 
542 | 
I ; 1,542 1,542 ~ mee 






1540 1th 
| 1,549 






1,155 

















~ 4) qe : + a 
\ 1413 - 1,497 

Mt. Lidl ;_ 1451 
Mittel: | 






1,474 
ee 1021 + 0,018 



















1182 
v. ae 1.185 1.182 4+ 0,003 












0.896 0,876 
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Die gelieferten Zahlenbelege beweisen demnach die An- 
wendbarkeit der Methode auf's Deutlichste. Die Differenzen 
zwischen den nach Kjeldahl gefundenen Stickstoffprocenten 
und der theoretischen Menge bewegen sich bei vier der 
untersuchten Substanzen mit zum Theil positiven, zum Theil 
negativen Vorzeichen in den Hundertsteln. (Kjeldahl’s 
Ditferenzen erreichten ftir dieselben Kérper zum = Theil die 
Zehntel), Nur ftir das Kairin geht die Differenz bis in die 
Zehntel, Ueberraschend gut sind ferner die Sticksotfbestim- 
mungen im Harn. Hier sind, obwohl das tberdestillirte 
Ammoniak nach mehreren Methoden bestimmt wurde, die 
Differenzen der einzelnen Bestimmungen unter einander, sowie 
von Mittel in den Tausendstelprocenten gelegen, so dass bei 


Berechnungen des Harnstickstoffs auf das vierundzwanzig-, 


resp. zWOlfsttindliche Harnvolum die Schwankungen in die 
Centigramme fallen. Die Uebereinstimmung der Kjeldahl- 
schen Bestimmungen mit den nach Dumas erhaltenen Pro- 
conten ist ebenfalls eine déusserst befriedigende.  Einzelne 
Analysen stimmen bis auf Tausendstel Procente, tiber die 
Hundertstel geht die Differenz, bald positiv, bald negativ, 
nicht heraus. Das heisst aber mit anderen Worten, die 
beobachteten Fehler sind Versuchsfehler, und so klein, dass 
sie nicht in Betracht kommen. 


Gorbersdorf, den 10. Januar 1884. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie VIII. 








Ueber die Einwirkung von Sauerstoff auf die Lebensthatigkeiten 
niederer Organismen. 







Von 







KF. Hoppe-Seyler. 


Kiiulniss- und andere Gihrungsprozesse verlaufen in der 
Natur und bei Versuchen im Laboratorium gewohnlich in der 
Weise, dass der Zutritt von Sauerstoff nicht ganz atusge- 








schlossen ist, aber doch nar unzureichend erfolgt. [Hs ist das 





in eihrenden Zuckerl6sungen ebenso der Fall wie in und an 







faulenden Cadavern und im Grundwasser bei der Faulnis: 
und Verwesune von Thier- und Pflanzenresten. Je héher de 






Temperatur zwischen 0° und 40° und je reichlicheres Materia 







zur Gaihrung bet gentigender Verdtinnung gegeben ist, desto 
rt der Sauerstotf in’ die gihrenden Masse: 





weniger tief dring 
ein. Man kann sich hiervon sehr leicht tiberzeugen dure 
Zusatz von etwas Blutfarbstoff zur gihrenden Mischuneg, inde 






derselbe dann soweil vendse Farbe zeigt, als Sauerstoff nich! 





zutritt. Ein Zusatz von etwas neutraler Indigcarmint6siie 






ist in manchen Fallen noch besser gecignet, die Grenze de 





Kinwirkung des Sauerstoffs deutlich zur Anschaunne 






bringen, Sowie das Blut in den Leichen von Wirbelthier 






ohne Weiteres diese Grenze durch seine Firbung bezeichine! 





giebt im Boden das schwarze Schwefeleisen den Nachwweis. 





wie weit der Sauerstoff nicht zugegen. ist. 






Hat man nun schon complicirte Versuchsanordnuns: 





nothig, um den Sauerstoff der Luft bei Gilirungen von voru- 






herein auszuschliessen, so ist es noch viel umstiinalichier. 
Giihrungen in der Weise stattfinden zu lassen, dass jedes 
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Theilchen der eiihrenden Masse zu jeder Zeit Sauerstoff tm 
Ueberschuss zugeftihrt erhailt. Das fortdauernde Durchleiten 
eines Stromes von atm. Lutt oder Sauerstoff durch eiihrende 
\ischungen hat den Nachtheil, dass nicht veringe Mengen 
(ichtiger Stoffe mit dem = Gasstrome entfernt werden und 
verloren gehen kOnnen; auch schéitumen die meisten derartigen 
\iissigkeiten sehr stark und sind desshalb Verluste unver- 
meidlich. 

In einer Reihe vorkiufiger Versuehe, die vor drei Jahren 
von mir ausgeltihrt und beschrieben sind?!), ist eine Anord- 
nung von Apparaten benutzt, welche cine abgemessene Quan- 
iit gihwvender Fltissigkeit’ in diegender Flasche dadurch in 
fortdauernder Bewegung erhielf, dass die Flasche um ihre 
horizontale Axe abwechselnd dine und zurtickgedreht wurde 
nnd die Fliissigkeit tiber die Wanduig derselben floss. Lierbei 
wird die mit der Litt dartiber in Bertihrung stehende ober- 
(ichliche Schicht) fortdauernd gewechselt. Ino der zweilen 
Abtheilang des Doppelflaschenapparates befindet sich eine 

ene Menge WKalilauge in der gleichen Bewegung und 
entzieht dem Luttrauime die in der eihrenden  Fltissigkeil 
gebildete Kohlensiure. Mit dem im Uebrigen abgeschlossenen 
Luftraume in Verbindung, aber durch einen Glashalhn ab- 
scliliessbar, ist angeftigt eiae Gasbtirette mit Sauerstoff geftlll 
und durch Quecksilber gegen die Atimosphire abgeschlossen, 
Diese Gasbtirette, welche 500 cbem. Sauerstoff fasst, dient 
wvleich als Manometer, Entsprechend dem = Sauerstoffver- 
brauch wird Quecksilber in den offenen Schenkel nachgegossen 
uid wenn das Sauerstoffeas verbraucht ist, wird der Glas- 
hal oben geschlossen und unten nach Oeffnung eines Gias- 
hahus reines, aus chlorsaurem Kali entwickeltes Sauerstoffyas 
iter Queckilber wieder cingeleitet. Im Wesentlichen  ent- 


spricht’ die Anordnung der Apparate demi Princip, welches 


hegnault in seinen bertihmten Untersuchungen tiber die 
Nespiration der Thiere, angewendet hat, 


1) Veber die Einwirkung des Sauerstoffs auf Gihrungen.  Fest- 
shrift zur Feiler des 25-jihrigen Bestehens des Pathologischen Instituts 


Berlin. Strassburg, Triibner 1881, 8. S—-20, 
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Es hatten sich bei den beschriebenen Versuchen noc, 
einige Miingel in den Einrichtungen gezeigt!), deren Beseitiguiy 
nicht schwierig erschien, aber neue Complicationen veran- 
lasste. 

Bei den seitdem ausgeftihrten Versuchen wurde eine 
Ventilation des Luftraumes im Doppelflaschenapparate herbei- 
gefiihrt durch ein kleines Cylindergebliise bestehend aus 
Glasglocken, die in Quecksilber abwechselnd auf- und abwiirts 
bewegt wurden und hierbei nach der einen Seite aus dein 
Apparate so viel Luft aufsaugten als von der anderen Seite 
in den Apparat eingetrieben wurde. Dies Gebliise beweste 
sich mit derselben Geschwindigkeit, als der sich drehende 
Doppelflaschenapparate, niimlich 6mal in der Minute hin und 
azurtick, getrieben durch einen Wassermotor mit 60° Uin- 
drehungen in der Minute. 

Kine Gefahr ftir das Leben und die ungestérte Ein- 
Wirkung der Spaltpilze wird bei diesen Versuchen  herbei- 
geftihrt durch die reichliche Entwickelung von Ammoniak, 
welche bei der Spaltung der Hiweissstoffe und Oxydation der 
Spaltungsprodukte sich einstellt. Dasselbe muss viel nacli- 
theiliger wirken, wenn die kohlensiiure aus der Luft durch 
Kalilauge entfernt wird, als wenn dies nicht geschielt; die 
Absorption der COz ergiebt sich aber als nothwendig, un 
die Sauerstoffzufuhr zu reguliren. Zum Zweck der Entfernung 
des Ammoniak wurde in einigen Versuchen die durch das 
Gebliise ventilirte Luft durch Waschflaschen getrieben, welche 


gemessene Quantitiiten Normalschwefelsiiure enthielten, Es 


wurde hierdurch nicht wenig Ammoniak unschiidlich gemacht, 
aber ich habe diese Complication in den spéiteren Versuchien 
wieder verlassen und es vorgezogen, der gihrenden Fltissig- 
keit eine gewogene Menge Gyps von vornherein zuzuftizen, 
so dass sich das gebildete Ammoniumearbonat in Calcium- 
carbonat und Ammoniumsulfat umsetzt. Dieser Zusatz hat 
sich sehr gut bewiihrt, aber um die Bildung festhaftender 
Absiitze zu vermeiden und nicht zu concentrirte L6sung von 
Ammoniumsulfat entstehen zu Jassen, durften die NHs_ bil- 


1) A. a. O., S. 2d. 
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denden Stoffe nicht zu reichlich vorhanden und dement- 
sprechend der Gypszusatz nur ein miissiger sein, Am Ende 
der Versuche wird, wenn dieser Zusatz gemacht war, eine 
Bestimmung von Calciumsulfat, Calciumearbonat, Ammonium- 
nid Natriumsulfat erforderlich. 

Alle diese, die Versuche recht erschwerenden Compli- 
cationen wurden ganz tberfltissig sein, wenn es gentigte, die 
(ilrungsmischung in einer geriumigen Flasche mit einer 
hinveichend grossen Quantitéit Sauerstoff zusammen zu bringen 
und hier und da einmal umzuschiitteln, wie es Nencki 
elaubt annechmen zu dirfen. Die in dieser Weise unter 
seiner Leitung ausveftihrten Versuche haben zu brauchbaren 
Resultaten nicht geftihrt und nicht ftihren konnen, weil er 
unbeachtet gelassen hat, dass der Sauerstoff in die tieferen 
Hissigkeitsschichten gar nicht ecindringt. Dureh Wieder- 
holune eines der in dieser Richtung von Zlotnicki') ange- 
-tellten Versuche kann man sich auf das Leichteste tiberzeugen, 
dass in kurzer Zeit die unteren Flissiekeitsschichten sauer- 
stofffrei sind und nach dem Umschititteln es bald wieder 
werden. 


Fiir die im Folgenden zu schildernden Versuche wurden 
die Gefiisse, Kautschukréhren u. s. w. kurz vorher mit aus- 
vekochtem destillirten Wasser gereinigt. Die Kautschuk- 
rohren hatten mindestens 2 mm. starke Wandung.  Stets 
wurden neben den mit tiberschtissigem Sauerstoff behandelten 
Portionen auch solche im Doppelflaschenapparate die gleiche 
Zeit beweet ohne Ersatz des Sauerstoffs, derselbe war meist 
auch aus dem Luftraume durch Kohlensiure vor Beginn der 


Versuche ziemlich  yollstiindig ausgetrieben, die Apparate 


dain verschlossen gehalten. In mehreren Versuchen wurden 
wich Portionen die gleiche Zeit ruhig im lose bedeckten 


T 
(use stehen gelassen. 


 Versueh vom 30. Juni Mittag bis 4. Juli 1882 Nach- 


mittngs 3 Uhr. 


YA. Zlotnicki: Ueber die Bildung von Wasserstoff bei der 
Iniss nnd die Activirur or (les S:uerstotts. Dissertation Bern ISS33, 
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Temperatur 20,9° bis 17,7°, 

Luftdruck 753.5 bis 751.5 mm. 
Kalter wiisseriger Auszug aus vorher mit Wasser olep- 
fliichlich von Blut befreitem, gehackten Pferdefleisch yy) 
etwas Kallwasserauszug vom Rindspankreas gemischt, dure), 
Leinwand filtrirt, wurde zu diesem Versuche verwendet, 

Kine Portion von 100 chem, dieser Flissiekeit) wurde 
~ofort mit tiberschtissigem Alkohol gemiseht, dann analysirt, 

Kine zweite Portion von 100 chem, wurde im Doppel- 
flaschenapparate, welcher in der einen Abtheilung LOO ebein., 
Kalilauee enthielt, die angegebene Zeit in Bewegung erhalten 
unter Zufuhly von Sauerstoff durch die Gasbtiretle bei geringen 
Ueberdruck gegen die Atmosphiire und Ventilation der Lut 
Im Apparate. Am = Ende des Versuches wurden wieder- 
erhalten: Fltissigkeit 93 cbem., Kalilauge 107,5 cbem. Die 
ltissigkeit roch nach Ammoniak, enthiell unzihlige Micro- 
coccen, meist in Colonien vereinigt, wenig Bacillen. tn 
Niederschlage fanden sich viele) Krystalle von Ammonitn- 
Magnesitunphosphat. 

Bei der Destillation der Flssigkeit wurde weder Indo! 
noch Skatol gefunden, Die Analyse der urspriinglichen. Fliis- 
sigkeit und der in tiberschissigem Sanerstotf bewegten, erzal 
foleende Zusammensetzung : 

Urspriingliche Tage mit Oo 
Iltissiekett. grefaulte Fliissigkelt. 


100 chem. 100 chem, 
Organische Stoffe nach dem Kochen 


unldslich in Wasser, Alkohol und 
metber go 8 kh ew ew eo . + CO oe 0.4087 er. 
Organische Stoffe léslich in Alkohol 0.1047. « W075 1 


Organische Stoffe Jéslich in Wasser 0.95600 « O0a% 


oT. 


+ 
Summe. .. 1.9116 gr. 1.0475 
Asche . . . 0,3326 « OS 147 


HW. Versueh vom U8. Juli 5 Uhr 30) Minuten Nachimittags 
bis 24. Juli 1S82, Morgens 10 Uhr. 
Mleischlé-une mit Panereasauszug gemiseht, durch Lein- 
wand filtrirt, wie in Versuch I. 
Temperatur 20,7° bis 23,5° 


Luftdruck 756.6 bis 75L mim. 
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Portion 1. 100 ebem. der Lésung sind im Doppel- 
flaschenapparate neben 100 cbem. Kalilauge bei tiber- 
schuissivem Sauerstoffzutritt und mit Ventilation die 
angevebene Zeit in Bewegung erhalten. Das in den 
Luftraum des Apparates tibergegangene NHs wird durch 
abgememessene Quantitit Normalschwefelsiiure in Erlen- 
meyer’schen Waschflaschen absorbirt. 


Portion 2. 100 ebem. der Lésung werden die gleiche 
Zeit im Doppelflaschenapparate in Kohlensiiure in’ Be- 


weeune erhalten. 


Portion 3. 100 ebem. der L6sung werden sogleich zum 
Kochen erhitzt und analysirt. 


Portion 4. LOO chem. der Lésung bleiben lose mit 
Glasplatte bedeckt, bei angegebener Temperatur) vom 
IS. bis 24. Juli ruhig stehen, 


Am Ende des Versuchs wurde gefunden: 
Portion 1. Fltissigkeit 93 ecbem. neben Kalilauge 
102.5 ebem. Die Fliissigkeit ist sehr tribe, an den 
Wandungen des Apparates Krystalle von Ammonium- 
Magnesiumphosphat und tribe Flocken geringer Grosse. 
Geruch sehwach nach Ammoniak, Reaction alkalisch. 
Unter dem Mikroskop einzelne dtinne, bewegungslose 
Leptothrixfiden, unzihlige sich lebhaft bewegende Micro- 
coceen und zahtreiche kurze Bacillen, g¢leichfalls in 
reger Bewegung. 

Portion 2, Wieder erhalten 99 ebem. von = schwach 
kalischer Reaction und tibeln Geruch. Bei der mikros- 
kopischen Untersuchung finden sich sehr wenige lange 
ruhende Leptothrixfiden, wenige Bacterien und kleine 
Kugeln, die letzteren oft an einander gereiht. Die 
kirzeren Bacterien und = Micrococcen zeigen lebhafte 
Dewegune. 

Portion 4 schr tibelriechend, mit einer Rahmhaut tiber- 
deckt, welche aus sehr kleinen Bacterien und zahllosen 
Micrococeen in lebhafter Bewegung besteht, 
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Die Analyse der Flitissigkeiten fiir 100 cbem. urspriing- 
lichen Volumens ergab folgende Werthe: 










Ursprgl. In In Ruhiv 
Fliissigkeit. Og bewegt. COs bewegt. gestandey 
Port. HI. Port. 1. Port. JI. Port. Ly. 
Organ, Stoffe, unléslich 
in kochendem Wasser, 


Alkohol und Aether . O3868 gre 08277 gr. O,0934 vr. O,0bG7 op, 
Organische Stoffe, 1l6s- 

lich in Alkohol . .  .) 0,00600 « 0.0042 

Organische Stoffe, lés- 13368 « = 1,0866 
lich in Wasser . . . 1,1420 « 0,1926 « 






















- 


Summe oo. , .  1,5348 gr 05245 pr. 14802 gr. 1,1333 er, 
In Portion IT fanden sich weder Indol, Skatol, noch Phpe- 
nole, wohl aber waren sie deutlich nachweisbar in 

Portion IV. 

Die bel Beendigung des Versuchs aus dem Luftraume 
von Portion [T enthommene Gasprobe (mittels des Ventilations- 
gebliises und kurzes  Zusammendriticken eines Ableitungs- 
schlauches entnimmt man bei der getroffenen Anwendung 
der Apparate sehr leicht Gasproben durch ein angeftigtes Glas- 
rohr mit Glashahn), zeigte die Zusammensetzuneg: 


COs. . . 0,12 Volum-Procent. 
Oz . . . 28.89 « 
Mw «> » ee 


Dureh Explosion einer Mischung der von CO2_ befreiten 
Gasprobe im Eudiometer mit electrolytischem Knallgas wurde 
die véllige Abwesenheit von Wasserstoffgas in dem = Luft- 
raume des Apparates nachgewiesen. Nach dieser Bestimmung 
steht fest, dass ein Hundertelprocent Wasserstoff sicher nicht 
vorhanden war. 


Il. Versuch vom 18. Mai Morgens 10 Uhr 45 Minuten bis 
4. Juni 1883, Morgens 11 Uhr, 
Temperatur 18° bis 21,2°. 
Luftdruck 751,5 bis 751,5 mm. 
Hydrocelefltissigkeit 20 cbem, mit Gyps 1,05 gr. und ein 








wenig Kloakenschlamm (lange im Dunkeln im = versehlos- 
senen Gefiiss gestanden) verdtinnt zu 100 chem. Fltis- 


sigkeit wird neben 100 cbem. Kalilauge im Zweiflaschen- 
apparate die angebene Zeit in Bewegung erhalten, unter 
Zufluss von Sauerstoff entsprechend dem Verbrauch. 


Am Ende des Versuchs wurden 80,5 chem. Fltissigkeit 
neben 116,5 cbem. Kalilauge wiedergefunden. Etwas Schlamm 
an der inneren Wandung des Apparates entging der Messung 
des Volumen. Die Fltissigkeit war fast geruchlos, zeigte bet 
der mikroskopischen Untersuchung zahlreiche Micrococcen 
und kurze Stiibchen sehr zahlreich, alle in lebhafter Bewegung, 
sehr selten langere Stabechen. 

Die ganze Fliissigkeit nebst dem Wasser, mit welchem 
der Apparat ausgesptlt ist, werden einige Zeit mit angeftiglen 
Kiihler und salzsiiurehaltiger Vorlage (Apparat von Will- 
Varrentrapp) erhitzt, nach dem volligen Erkalten das abge- 
schiedenen Coagulum bedeckt abfiltrirt, auf gewogenem Filter 
vesummelt und ausgewaschen. Das Filtrat wird noch weiter 
der Destilation unterworfen. Die vereinigten in’ Salzsiure 
aifgefangenen Destillate werden zur Probe auf Indol, Skatol 
uid Bestimmung des enthaltenen Ammoniak in gleiche Theile 
getheilt, Indol und Skatol im Destillate nach Uebersiittigung 
init Natronlauge nicht gefunden, Der Rtickstand im Kolben 
wurde zum Syrup abgedampft, derselbe successive mit Aether, 
Alkohol, Mischung gleicher Volumina von Alkohol und Wasser 
ausgezogen, in den Ausztigen Schwefelséiure, Ammoniak, Cal- 
cum und organische Stoffe bestimmt, ebenso Calcium und 
Schwefelsiure im getrockneten Coagulum bestimmt. 

Die Analysen ergaben folgende Werthe: 

100 chem. der urspriinglichen Fliissigkeit enthielten: 
Kloakenschlamm kleine Portion aufgeschlémmt nicht bestimmt. 

SO;Ga . . ee ee.) «60,8502 gr. grésstentheils aufgeschlammt., 
Albuminstoffe . . . . . . 1,0351 « 


Alkoholextraktstoffe . » « GORI « 
Wasserextraktstoffe . . . . QO,0551 « 


Summe der organischen Stoffe 1.1772 gr. 
Anorganische Salze, 


Voin 18, Mat bis 4. Juni 1883 bewegt im Os, zeigt 


? 


ie Mischung dann die Zusammensetzung: 





Fiweissstoffrest und unldsliche organische 
Stoffe der Spaltpilze . . ... . . 0,5795 
Losliche organische Stoffe . oo. . .0. .  O,2779 
Summe ..... . . . O,8a04 1 
CoM. oo et ee. ee hehe SU; eee 
er ee es 
SRE) Shae gs Cg ne . . . 09,0828 
fee a we me we O1576 
RR a Sp ko? A oa ns . » 09S 
Andere anorganische Salze. 2... 0...) (0,1529 
Anorganische Stoffe o. .  . 41,1955 er. 
Feste Gtofle.. . .« «©» . «+s * « » Some 
NHs frei oder als Carbonat ‘ . . 001968 
Die am Ende des Versuchs enthommene Luftprobe 
enthielt : 
COs . . 0,29 Volum-Procent. 
O2 . . 94,65 « 
Neg. . 75,06 « 


Im Ganzen wurden gebunden und frei bestimm 
== 0,06545 er. Sauerstoff wurde verbraucht 421 cbem., 
O° und 760 mm. Druek. 


IV. Versuch vom 24. Juli, Mittag 12 Uhr 15 Minuten fis 
00, Juli 1883, Nachmittags 8 Uhr, 

Temperatur 16,8° bis 22,2°. 

Luftdruck 749.5 weehselnd bis 747,7 mm. am Ende. 
Kaltwasserauszug aus Pferdefleisch, welches vorher zu 
Mntfernung des Blutes oberflfichlich mit) Wasser abge- 
spulf war, 


Portion 1. 50 ehem. dieser Lésunge mit L002. gv. 
krystallisirten Gyps und 50 ebem, destillirten Wasser 
wurden im Doppelflaschenapparate neben LOO) chen. 
Aetzkalilauge die angegebene Zeit in Bewegung erhalten, 
in. abgeschlossenen Apparate mit Ventilation und Ersatz 
des verbrauchten Sauerstotfs. 


Portion 2. 50 ebem. des Fleischauszugs mit 1,004 gr. 


(iyps und 50 cbem. Wasser wurden eleichfalls im Doppel- 


flaschenapparate diese Zeit in Bewegung erhalten olne 
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Ventilation und ohne Ersatz des Sauerstoffs im ge- 
schiossenen Apparate. 


Portion 3. 100 ebem. der Fleischidsung werden auf 
siedendem Wasserbade eingedampft und Albuminstoffe, 
Extractstoffe und Salze darin bestimint. 

Am 30. Juli Nachmittags bei Beendigung des Versuchs 
wird eine Probe der Luftmischung im Doppelflaschenapparate 
mil Portion 1 entnommen. Die dann ausgegossene, gihrende 
Miissigkeit) betriet 93 cebem., die Kalilauge 104 cbem. Die 
Miissigkeit hat einen ammoniakalischen Geruch, enthill freie 
Vicrococeen und kurze feine Stabchenbacilen ino lebhatter 
Bewegung, wenige lingere ruhende Faden, wenige und nur 
kleine Coecen-Colonien,. 

Die Fltissigkeit wird sogeleich destillirt, das Destillat in 
verdtinnter Salzsiiure aufgefangen, 

Die Portion 2 gab am Ende des Versuchs 97 ebeim. 
Mliissigkeit und 100 ebem., Kalilauge. In der tibelriechenden 
Losung sind zahlreiche und grosse Micrococcenkolonien und 
sehr kurze Stiechen, alle in guter Bewegung, langere und 
ruhende Leptothrixfiden fehlten ganz. 

Diese Fliissigkeit wird in gleicher Weise analysirt wie 
die von Portion 1. 

Dic am Ende des Versuchs von Portion 1 enthommene 
Gasprobe enthielt: 

COs. . 0,072 Volum-Procent. 
O2 . . 25,444 « 
No . . 74,484 « 

Wasserstoff fehlte vollstindig. 

Die Analyse der Fllissigkeiten gab fiir 50 ebem, der 
urspriiclich eingefiihrten Fliissiekeit foleende Werthe: 


Ursprel. In Oline 
Fltissiekeil Oo bewegt. Os bewegt. 
Port. IIL. Port. I. Port. Uf. 


Albuminstoffe o.oo.) . . . O4A2410 er. 0.2458 gr,' 3336 gr.") 


reanische Extraktstoffe .  . O.41S805 0.0406 A323 « 


Summe. oo... OSi3 5 gr OROt gr. 


') Diese Werthe enthalten auch die unléslichen Stoffe der Spaltpilze, 





In Ohne 
Oz bewegt. Os heweet, 
Port. I. Port. Il. 


NHys frei oder als Carbonat, 2... . . 0,02232 gr. 0,02457 er, 
NH 3 als Sulfat und Chlorid, 2... . . OLS78 « 0.00402 
Summe . . . . . . 0,04110 gr. 0.02859 gr, 
CaSO, ... ot mane cs « se > ORT 0.6543 
GiCO3 .. Dy ok se es as 2 Oe «6 hc 

In der Fltissigkeit Portion 1 wurden weder Indol noch 
Skatol, in Portion 2 Skatol nachgewiesen. 

In Portion [| war eingebracht CaSO 0,7923 gr. und 
in Portion I 0,7939 er. Der gefundene Ueberschuss in den 
Kltissigkeiten am Ende des Versuchs muss, abgesehen von 
den durch die Complicationen der Analyse bedingten Fehlern, 
von der Fleischfltissigkeit geliefert’ sein, vielleicht auch cin 
wenig vom Glase des Apparates. Durch Portion 1) war 
wihrend der Versuchszeit aufgenommen: 401 ebem. Oz von 
0° und 760 mm, Druek = 0,57356. gr. 

Die Kalilauge hatte 0.2494 gr. COz waihrend des Ver- 
suchs aufgenommen. Nimmt man an, dass das abdestillirte 
Ammoniak als 14)2 faches Garbonat in der Fliissigkeit enthalten 
war, so ergiebt sich die gesammte Produktion an GOz wahrend 
des Versuches zu 0,3535 gr. 


Die Einrichtung der ftir diese Versuche  benutzten 
Apparate, welche bereits von mehreren Physiologen im hie- 
sigen physiologisch-chemischen Institute besichtigt ist, wird 
im Kurzen zusammen mit den zu ihrer Priifung angestellien 
Vorversuchen und weiteren definitiven. Versuchen von mir 
veschildert’ werden. Man_ besitzt verschiedene Mittel, [lts- 
sigkeiten im abgeschlossenen Raume mit Gasen in Bertihrung 


in dauernder Bewegung zu erhalten, so dass die Gase, die 


Fliissigkeiten tiberall, durchdringen. Ob nun die von mir 
gewiihlte Methode der Bewegung der Fliissigkeit in sich hin- 
und herdrehender liegender Flasche die einfachste und beste 
ist, wage ich nicht zu behaupten, jedenfalls sind Schaum- 
bildung und Stésse vermieden, Eine Anordnung fiir einen 
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sehr iihnlichen Zweck ist vor lingerer Zeit von M. Traube 
beschrieben, die jedoch wegen der Abnutzung der Kautschuk- 
schliuche nur fiir kurze Zeit, nicht fiir wochenlang, Tag und 
Nacht fortdauernde Versuche dienen kann. 

Die beschriebenen Versuche ergeben das ganz bestimmte 
Resultat: dass bei steter Gegenwart von freiem, 
indifferenten Sauerstoff die einzigen, bestimmt 
nachweisbaren Produkte der Fiulniss eiweiss- 
haltiger Fltissigkeiten sind: COs, NHs, HeO, von 
denen das zuletzt genannte nur aus dem Verhilt- 
niss des aufgenommenen Sauerstoffs und der 
eebildeten CO? zu erschliessen ist. Selbst bei 
mehreren Wochen lang fortgesetzter Faulniss mit oder ohne 
Pankreasinfus zur faulenden Lésung bilden sich weder Wasser- 
stofigas noch Sumpfgas, wenn Sauerstoff die Fltissigkeit stets 
durchdringt; es werden auch die gewohnilichen Féulniss- 
produkte, wie Indol, Skatol gar nicht, Leucin und Tyrosin, 
wenn tiberhaupt, nur vortibergehend gebildet. 

Der wirkliche chemische Umsatz ist nachweisbar in den 
obigen Versuchen grésser gewesen, als es nach den erhaltenen 
Zahlenwerthen scheint. Die Niederschlige, welche beim 
Kochen der gefaulten Iliissigkeiten erhallen werden, enthalten 
einen Wahrscheinlich nicht geringen Theil der Stoffe der 
Spaltpilze, wiihrend die bei der Tédtung der letzteren léslich 
werdenden Bestandtheile die Summe der Extraktstoffe ver- 
mehren. Da nun die mikroskopische Untersuchung ergiebt, 
dass bei der Féulniss bei Gegenwart von Sauerstoff eine 
sehr grosse Zahl von Spaltpilzen entsteht, eine viel grdssere 
als bei geringerem Oez-Zutritt, so ist die Substanz der gebil- 
deten Spaltpilze von besonders hohem Kinflusse in der in 
Sauerstoff bewegten Portion. 

Die Spaltpilze verhaiten sich hinsichtlich der Vermehrung 
Offenbar ebenso wie die Bierhefe, von welcher Brefeld den 
Beweis geliefert hat, dass sie nur bei Anwesenheit von Oa 


sich vermehrt, In guter Uebereinstimmung mit Brefeld’s 
Angabe stehen Resultate, die ich in einem Versuche erhielt, 
in welchem Hefe in einer Mischung von Nahrfliissigkeit und 
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Zuckerlosung in mehreren Portionen ebenso behandelt wurde. 
wie es oben ftir die faulenden liweisslésungen  beschriehen 
ist. In diesem Versuche vom 6. bis 10. Juni 1882 bei 12.5% 
bis 14,4° Temperator wurde aus der in Sauerstotf beweetey 
Portion 0.5078 er., aus der in COz mit sel wenig Oz Jye- 
weeten Portion 0.38675 er. und aus einer die gleiche Zoi 
ruhend mit Quecksilber abgeschlossenen Portion O,3761 ey, 
trockene Hefe erhalten, wahrend am Anfang alle drei Por- 
lionen gleichen Hefegehalt besassen, Bierhefe lasst sich schinel; 
abfilviren und waschen, Spaltpilze meist nicht, ich kan 
desshalb keinen Zahlenausdruck ftir die in obigen Versuchien 
geschehene Vermehrung der Spaltpilze geben. 

Alle diese Ergebnisse stehen im = Kinklange mit) der 
friiher bereits von mir ausgesprochenen Ansicht, dass spalt- 
pilze und Hefearten, so lange sie bei gutem Sauerstofizutrit! 
leben, im Wesentlichen hinsichtlich ihres Lebens sich nicht 
anders verhalten, als alle tibrigen Organismen; sie neler 
Sauerstoff auf und scheiden COz, HeO und Nils, oder dem 
Anmnnoniak nahestehende stickstoffreiche Stoffe aus, 

Ber Abwesenheit von Sauerstoff veranlassen siimuinatlicl 
Organismen Gihrungserscheinungen, waihvend aber Spaltpilze 
und Hefearten zum Theil wenigstens lange Zeit in diese 
Zustande fortbestehen kénnen, gehen die tbrigen Organisines 
bei Sauerstoffmangel bald) zu Grunde und thre Leib. vertill! 
den Fermentationen der Spall- und EHefepilze. 

Dass auch gewisse Spaltpilzarten die Abwesenheil you 
sauerstotf nicht lange ertragen, ist erwiesen, andere Species 
derselben besonders der Spaltpilz oder die Spaltpilze, welcl 
bei Abwesenheit) von Sauerstofl Cellulose zu GO2, CHa uid 
Hz zerlegen (ob es mehrere Arten solcher Spaltpilze giebl, 
ist nicht bekannt) vertragen den Sauerstoffmangel sehr lange. 
Kin Versuch, in welchem eine bestimmte kleine Quantila 
von Kloakenschlamim nur mit reinem Fillrirpapier und Wasser, 


car nichts ausserdem, in einer Flasche tiber Quecksilber sci! 


2, Dezember IS8St abgeschlossen ist, geht noch jetzt nach 
mehr als zwei Jahren bei Stubentemperatur und bei vollige 
Dunkelheit ruhig weiter. Ich habe vor einem Jahre vorliuis 
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fiber diesen Versuch berichtet, weil schon damals viel mehr 


Kohlenstoff in’ den Gasen, welche tiber Quecksilber aufge- 


fangen sind, entwickelt war, als das Gewicht der organischen 
stoffe des cingebrachten Schlammes betrug?). 

Man hat seit Pasteur’s hierauf beztiglichen Publi- 
kationen ziemlich allgemein unterschieden zwischen Spalt- 


‘) Auf meine Mittheilung tiber diesen Versuch (Berichte der 
deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. 16,8, 122) beziehen sich offenbar 
einize ungegriindete Bedenken, welche Tappeiner [ebendas, Bd. 16, 
S.1740] ausspricht. Es wird von ihm der Einwand erhoben, es sei bei dem 
Versuche keine Sterilisirung angegeben und es sei nicht ausgemacht, dass 
im Schlamme selbst die Cellulosegihrung verlaufe. Meine Apparate 
waren mit destillirtem Wasser gut ausgespiilt, weitere Desinfektion war 
canz unndthig, weil es nur auf die Gewichte der vorhandenen Sub- 
stanzen, die Quantitaét und Zusammensetzung der entwickelten Gase 
aikommt. Diese sind genau bestimmt nach den besten 
Methoden und das Resultat, dass niimlich die entwickelte 
COound CH, grésstentheils wenigstens durch Zersetzung 
von Cellulose gebildet sein mussten, bleibt durechaus 
Uhangreifbar. Die friiheren Publikationen Tappeiner’s enthalten 
ganz interessante Versuche, aber die Bildung von COg und CHy4 aus Cellulose 
beweisen sie nicht. Er hat leider seinen Gihrmischungen Fleischextrakt bei- 
emischt, dessen Bestandtheile mit Panseninhalt faulen, hierbei Essigsiure 
und aus dieser COs und CH, liefern k6nnen, Die Gewichts- und Volum n- 
verhiiltnisse des Panseninhalts und der Gase, ir Gehalt an Kohlenstoff 
werden weder absolut noch relativ angegeben, nur die Lésung der Cel- 
lilose ist beschrieben, jede scharfe Schlussfolgerung fehlt. Spaltpilze, 
welche COg und CH, bilden, finden sich ia jedem Schlamm in Fliissen, 
Seen, in Walde, Garten-, Ackererde, wenn KReste von Pflanzen darin 
vorhanden sind, davon habe ich mich dureh zahlreiche Versuche tiber- 
zeizt, Die Tufektion des Schlammes der Kloaken, Stimpfe ete., stammt 
nicht, wie Tappeiner meint, aus dem Pansen der Kiihe, sondern die 
des Panseninhaltes aus dem Futter der Thiere und dem Boden auf dem es 
vewachsen ist. Die von Tappeiner angegebene Galirung der Cellulose 

Bildung von Saiure, ferner die Bildung von Sumpfgas aus 
anderen Stoffen als Essigsaure und Cellulose sind mir 
durchaus unbekannt, nie beobachtet trotz sehr zahl- 
reieher Versuche, Seinen am Ende der ersten Abhandlung ange- 
filirien Versuch der Gihrung von Wiesenheu (a. a. O,, S. 1740) unter- 
lasse ich zu kritisiren, weil die Stoffe des Wiesenheus gentigend bekannt 
sind, um die gefundenen Produkte ganz ungezwungen zu erkliren, ohne 
die Cellulose aueh nur in Betracht zu ziehen. 





pilzen, die in Sauerstoff leben, und solchen, die ohne freien 
Sauerstoff leben, sog. Anserobien. 

Die Annahme, dass es Spaltpilze gebe, welche nur bei 
Abwesenheit von Sauerstoff ihr Leben ftihren, ist cine Hypo- 
these, die an sich héchst unwahrscheinlich und durchaus 


nicht begrtindet ist. Dass sie ohne Sauerstoff lange leben 
kénnen, auch ohne sich zu vermehren, zeigt mein  obiger 
Celluloseversuch sehr entschieden. 











Die Bestimmung der Chloride im Hundeharn. 


Von 


Dr. von Mering. 


(Aus dem physiologisch-chemischen Institut zu Strassburg ) 
(Der Redaktion zugegangen am 21. Januar 1884.) 






















Vor Jahresfrist fand ich, dass chlorsaure Salze— sich 
neben Chloriden im menschlichen Harne leicht quantitativ 
bestimmen lassen, Wenn man in ciner abgemessenen Portion 
Harn die Chloride nach der von Salkowski') modificirten 
Volhard’schen Methode direkt bestimmt, und in’ einer 
anderen Portion die Chloride erst dann bestimmt, nachdem 
der Harn mit Zinkstaub und Schwefel- oder Essigsiure ei ie 
Zeit Jang erwiirmt worden Ist. 

Durch Kochen mit Zinkstaub wird das chlorsaure Salz?) 
in das entsprechende Chlorid tibergefthrt und es Tasst sieh 
aus der Differenz im Chlorgehalt des Harns vor und nach 
der Behandlung mit Zinkstaub und Siure die Menge des 
vorhanden gewesenen Chlorates leicht berechnen. 

Wiihrend chlorsaure Salze in reiner wasseriger Lésung 
bekanntlich schon durch Kochen mit Zinkstaub allein in die 
cntsprechenden Chloride tibergeftihrt werden, lassen sich chlor- 
saure Salze im Urin durch Zinkstaub allein nicht bestimmen, 
sondern zu diesem Behufe muss der Harn mit Zinkstaub und 
verdiinnter Schwefelsiinre oder Essigsiiure erwiarmt werden. 

Im Iflundeharn lassen sich die Chloride nach Ver- 
suchen von Salkowski in der gewo6hnlichen Weise nach 
Volhard nicht titriren, weil in diesem Harn schwefelhaltige 









1 


i) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. V. 
2) Perchlorate werden durch Kochen mit Zinkstaub nicht ver- 
andert. 


Zeitschrift fair physiologische Chemie VIIL. 15 


Kérper, wie unterschweflige Siure und Sulfocyansiure vor- 


berlOsune und 


kommen, welche auf Zusatz von Si 
Salpetersiure als Schwelel- oder Schiwelcleyansilber mit dem 
Chlorsilber niederfallen und so ftir letzteres zu hohe Werthe geben, 
Um die Volhard’sche Methode fiir die Bestimmune dey 
Chloride im Tundeharn brauchbar zu machen, emplahl Sal- 
kowski.den Hundeharn nach dem sitberzusatz mit Salpe 
siure (JO Harn + 10 SilberlGsune + 25 chem, Salpetersiin 
+ 25 cbem. Wasser ete.) aufzukochen und nach dem Erkali 
dann wie gewOhnlich zu verfahren, Salkowski erhilzt d 
Harn mit Salpetersaure, um hierdurch die Beimischune 4 


. (’ t alaxror ’ . > wT fe ef s ' 
Schwefel- und Schwefelcyansilper zuia Chilorsilber zu \ 


meiden und elaubt, auf emige Versuche evesttitzl, dass di 
Volhard’sche Methode in dicser Weise ausgeftihrt fiir den 
Hlundeharn richtige Lesullate ei 

Da ich im tlandchara chlorsaure Salze neben Chior 
alkalien mit Zinkstaub bestimmen wollte, suehte ieh zu 
festzustellen, welchen Einfluss das Behandela mit Zinkstaul 
und verdtinnter Schwefelsaure oder Essigsiure auf normal 
Hlundeharn, in dem man die Chloride bestimmen will, austibt, 

Zu diesen Versuchen diente stets 
IIund; er erhielt als Nahrung e@ntweder Pferdefleisch oder 
Reis, Fibrin und Fett. 

Versuch I, 

Das Thier, welches seit mehreren Tagen pro die ein 


Pfrerdefleisch bekaim, less in 24 Stunden 590 cbem. Lari. 


Der Harn enthielt: 
Oline Erhitzen mit Salpetersiure titrirt . . 0,280" 9 CLNa 
Nach dem Erhitzen mit Salpeter-iiure wie 
Salkowski augegeben Soe 
Mit Zinkstaub und verdtinnter Schwefelsiure 


or kocht . 


Mit Soda eingedamptt und mit 


schimolzen . . e . . . . . . . . OLE « 
Versueh Il. 
Am folgenden Tage liess der [fund bei 1 Kilo Fleischnahru 
640 cbem, Harn. 





Der Harn enthielt: 
Ohne Erhitzen mit Sa!lpetersiure titrirt 2... O344% CLNa 
Nach Erhitzen iit saly etersdure . .. . QOo16 
Mit Zinkstaub und verdtinnter Schwefelsiiure 
vekocht . 3... . . « goo Ae 
Mit Zinkstaub und verdiinnter Essiesfiure 
vekocht . : + ee ie €f a os eee 


Mit Soda und Salpeter geschmolzen . 2.) O,TS9 « 
100 chem, dieses Harms wurden mit 20 cebem. Salpeter- 
jure und 40 cebem. Siberlésune versetzt; der Niederschlag, 
cher ganz schwarz war, wurde nach dem Auswaschen 


Wasser uber Schwefelsiiure geltrocknet und dann omit 


und Salpeter vorsichtig eeschmolzen, Die Schmelze 

it Wasser gel6st und von dem metallischen Silber 

Die wisserige Losung der Schmelze wurde mil 
Salpetersitre nach Zusatz von Silberl6sung aufgekocht (um 
aige salpetrige Siure zu entfernen) uad dann nach dem 


CLW 
Erkalten wie gewohniich titvirt. Die Schmeltze enthielt 0,195 °%o 
GiNa. Das aus der Schmelze riickstiindige Silber léste sich 
klar in Salpetersiiure und entsprach O34S°o ClNa, 
Versuche zeigen, dass es Hundeharn gibt in dem 
sich nicht nach der von Salkowskt ange- 
benen Modifikation dor Volhard’schen Methode bestimmen 
dev beim Tittiren erhallene Silberniedersehlag 
uch nach dem Kochen mit Salpetersiture ausser Chlorsilber 
eh andere in Salpetersaure uplésiiche Silberverbindungen 
in erheblicher Menee enthallen kann, wodurelr der Chilor- 
echalt viel (mehr wie 50°o) zu hoch ausfallt. 
Ms foleen nun einige Versuche, welche zeigen, dass es 
Hundeharn geben kann, in welchem sich vermittels der von 
lavenon Moditikation die Chloride hin- 


1] 7 : oo = ; mre | 
ROW ski vorezescn 


chend genau beslimmen lassen. 
Versuch 
fo wenig Kochsalz. 


0.959%) Cl Na 
Y.?6 


0.2331 


Qine Erhitzen 


Nach Erhitzen 1 
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Versuch IV. 
Der Hund erhielt am anderen Tage Fibrin, Reis und Fett, 
Der Harn enthielt: 


Ohne Erhitzen mit Salpetersiure 


~ . O,104%o CINa 


Nach Erhitzen mit Salpetersiiure 2... 0,098 « 
Mit Zinkstanb und Schwefelsiiure . 2...) O00 « 
Mit Soda und Salpeter geschmolzen . . . O,096« — « 


Versuch V. 
Der Hund erhielt am = folgenden Tage 750 gr. Pferde- 
fleisch, 
Der Harn enthielt: 


Ohne Erhitzen mit Salpetersiiure . 2...) O,111% CINa 
Nach Erhitzen mit Salpetersiure . 2. 2. . O,084<« « 


Mit Zinkstaub und Essigsiiure 2. . . . .) Q.OS4 « 
Mit Soda und Salpeter geschmolzen . oo; . OOSI« — « 


Da die vorliegenden Versuche (I. und If.) darthun, dass 
die zur Bestimmung der Chloride im Hundeharn von Sial- 
kowski modificirte Volhard’sche Methode unter Umstinden 
viel zu hohe Werthe gibt, schlage ich vor, in Zukunft die 
Chloride im Hundeharn in folgender einfacher Weise, welche 
eenaue Werthe gibt und desshalb der umstindlichen Bestimn- 
mung der Chloride durch Veraschen mit Soda und Salpeter 
bei Weilem vorzuziehen ist, zu bestimmen: 

20 ebem. Harn werden mit 60 chem, Wasser verditinnl 
und auf Zusatz von 5—8 er. chlorfreiem Zinkstaub und 
10—15 ebem. verdtinnter Schwefelsiure (1:5) auf dem Wasser- 
bade cirea eine Stunde lang erwirmt, Nun fillrirt man heiss, 
wiischt den Niederschlag wiederholl mit kochendem Wasser 
aus, siiuert das Fillrat) mit Salpetersiiure an und bestimint 
in demselben die Chlovide entweder nach Volhard = oder 
rewichtsanalytisch als Chlorsilber, 

Durch Kochen mit Zinkstaub und verdtinnter Solwwefel- 
siiure werden die schwefelhalligen K6rper unter Abgabe vou 
Schwefelwasserstoff zersetzt. 

Will man im tlundeharn Chlorate neben Chloriden 
vermittels Zinkstaub bestimmen, so lasst sich nach Unter- 
suchungen von mir folgende Methode verwenden ; 
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Eine Portion Harn versetzt man mit Silberlésung in 
Ueberschuss und dann mit ein wenig Salpetersiiure; der 
Niederschlag wird mit Soda und Salpeter geschmolzen und 
in der wiisserigen L6sung der Schmelze wird nach dem 
Ansiiuern mit Salpetersiure das Chlor bestimmt. Statt den 
Niederschlag mit Soda und Salpeter zu schmelzen, kann man 
denselben auch mit Zinkstaub und verdtinnter  Essigsiiure 
erwiirmen, und im Filtrat die Chloride mit Silber bestimmen. 


Kine andere Portion Harn kocht man, um das chlor- 
saure Salz zu zersetzen, mit Zinkstaub und verdtinnter 
Schiwefelsiure und bestimmt im Filtrat die Chloride. 


Aus der Differenz, zwischen der Menge des Chlors, 
welche in der Soda-Salpeter-Schmelze oder beim Behandeln 
des Silberniederschlags mit Zinkstaub und Essigsiure gefunden 
wurde, und aus der Menge des Chlors, welche beim Kochen 
des ganzen Harns mit Zinkstaub und Schwefelsiiure erhalten 
wurde, lisst sich die Menge des chlorsauren Kali leicht be- 
rechnen,. 

Mann kann tibrigens, sowohl im Menschen wie im 
Hundeharn die Chlorate auch mit schwefliger Siure reduciren, 
In einer demniichst an anderer Stelle erscheinenden Abhand- 
ling: «Ueber die Wirkungen des chlorsauren Kali» werde 
ich eingehender tiber die Bestimmung chlorsaurer Salze im 
Harn, Blut ete. berichten. 


Die Veranlassung zu vorliegender Notiz ist eine soeben 
erschienene kleine Mittheilung von Gruber (Zeitschrift ftir 
Biologie, Bd. XIX, TL. IV), in welcher er behauptet, dass die 
von Salkowski ftir den Ilundeharn modificirte Volhard- 
sche Methode durchaus slimmende Resultate giebt. Da aber 
die Dimpfe der kochenden Salpetersiure unter Umstiinden 
schr léistig sind und es vorkommen kann, dass der Harn 


durch Kochen mit Salpetersiiure so dunkel-roth gefirbt wird, 


dass der Eintritt der Endreaktion nur undeuitlich zu erkennen 
ist, erwirmt er den Harn mit Zink und Schwefelsiure bei 
f(0- 50° und erhiilt auf diese Weise Resultate — Zahlen- 
wigaben sind nicht gemacht — welche sehr gut, sowohl 
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unter sich als mit denen bei Oxydation durch Salpetersiiure 
erhaltenen stimmen, 

Meine Versuche (Lf und IL) zeigen aber, dass die Resullate, 
welche im Hundeharn durch Behandeln mit Zinkstaub = ey- 
halten werden, schr wesentlich differiren kénnen, von denen, 
welche man nach der von Salkowski angegebenen Modi- 
fikation durch Kochen mit Salpetersiure erlangt. Man muss 
demnach im Hundeharn die “hloride entweder mit Zinkstau) 
oder durch Schmelzen mit Soda und Salpeter ermutteln, da 
man auch beim Kochen mit Salpetersiure viel zu hohe Werthe 
(bis mehr wie 50% zu viel) bekommen kann. 


BE Ss Gah a na FT TS RRR, He, POSEN Pa SERRE, ERATE PAR eS aE ES RCN AR RICE Le EE ORR RE OO TED 
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Ueber die Bedeutung der Hydroxylgruppe (110) in einigen Giften. 
Von 


Dr. Stolnikow aus St. Petersbure. 


(Ans der chemisechen Abtheilung des physiologischen Instituts zu Berlin). 
Der Redaktion Zugevangen am 10, Januar Ist. 


In dem Maasse, als die Kenntniss der chemischen 
Constitution soleher organischer Verbindungen, deren physio- 
logische Wirkung verhiiltnissmiissie genau bekannt ist, fort- 
schireitet, beginnt auch das allgemeine Interesse der Frage sich 
zuzuwenden, welche Sehiltisse aus der chemischen Constitution 
auf die Art der physiologischen Wirkung der organischen 
KOrper gezogen werden kénnen, Hierbei ist es von beson- 
devem Interesse zu verfoleen, welche Aenderung der Charakter 
der Wirkung einer Substanz auf den Organismus. erfahrt, 
wenn man in ihr enthaltene Atomeruppen, welche die physio- 
logische Wirkung der Substanz beeintflussen, bestinnmten 
Veranderungen unterwirft. 

Dass Beziehungen zwischen chemischer Constitution und 
physiologischer Wirkung organischer Verbindungen bestehen, 
lehrL eine nicht geringe Zehl von bekannten Beobachtungen. 

So wirkt die Mehrzahl der Koérper der Blausiuregruppe 
(HICN) giftig und in dihniicher Weise, wie die Blausiiure selber, 
wihrend die Alkyleyantire (Aethyl-, Amyl-, Methyl-, Butyl- 
(yantre) ganz ungiftig [Pelikan, Rossbach] sind. Durch 
Kiufihrung der Nitrogruppe (NOz) in das Benzol, erhiilt 
lian ein ausserordentlich starkes Gift — Ce Hs NOe. Ganz 


ebenso entstehen die heftigen Gifte, Nitromethan (CHs ,NOz), 
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Nitroiithan (CHs.CH2.NO2) Nitropentan (Cs Thi.NOz) wu, s, £, 
Durch Einfiihrung der Amidogruppe (NH2) in’ das Phero! 


; _ ) , ai : 
erhiilt man Paramidophenol (Co Haver , ein heftiges Gift: 





vanz ebenso giftig ist Amidobenzol oder Anilin (Ce Hs NII). 
Die von Baumann!) entdeckten Aetherschwefelsiuren de. 
Phenols, Pyrogallols u.s. w., verlicren die ihren Radikalen 
eigene Giftigkeit, wenn sie in den Kérper warmbliitiger Thiere 
gelangen. Im Jahre 1859 stellte StahIlschmidt?) nach 
dem Verfahren How’s*), der einige Jahre vor dieser Arhei 
durch Einwirkung von Aethyljodtir auf Strychnin Aethy|- 
strychnin gewonnen hatte, — Methylstryehnin dar und fan, 
dass dasselbe lange nicht so giftig ist, wie Strychnin: 0,682 ey, 
welche cinem Kaninchen gereicht worden waren, erwieser 
sich als ungiftig. Prof. Schroff*) hat gleichfalls die Wirkune 
des Methylstrychnins auf den Organismus  studirt: und ve- 
langle auch zum Schlusse, dass dasselbe bei Weitem weniger 
giflig ist, als Strychnin, und zwar muss man zur. schinellen 
Tédtung eines Kaninchens 0,1 gr., eines Frosches Dosen you 
0,004—0,010 gr. dieser Substanz nehmen; hierbei trill be 
letzterem nicht Tetanus auf, wie bet Strychnin, sondern 
Liihmung bet Persistiren der Herzthitigkeit und der Darin 
peristaltik, 

A, CG. Brown und Fraser’) haben ganz ebenso citi 
Reihe von Experimenten tiber die physiologische Wirkung 
der durch) Einwirkung von Methyljodtr auf versehiedene 
Alkaloide entstehenden Verbindungen angestellf, So haben 
sie Strychnin, Brucin, Codein, Morphin und Nicotin eingelenud 


) Baumann: Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. IL. 

*) Pogyg,, Bd. 108, S. 513. 

3) Ebendaselbst. 

4) Wochenblatt der Zeitschrift. der k. k. Gesellschaft der Aectzte 
in Wien. Nr. 14, 1866. 

5) A. G. Brown und T.R, Fraser: On the connection betwee! 
chemical constitution and physiological action, with special reference to 
the physiological action of the salts of the ammonium bases derived 
from strychuia, brucia, thebaia, codeia, morphia and uicotia, Journal of 










anatomy and physiology, 2 Ser. Nr, 1f, p. 224. 
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untersucht und fanden, dass diese Kérper, methylirt, weit 
weniger giftig sind, als ihre Radikale und dabei iihnlich wie 
Curare wirken, indem sie Paralyse und nicht Tetanus hervor- 
rufen. E. Jolyet und CGahours!') fanden tibrigens, dass 
Methyl- und) Aethylstrychnin bei Hunden = keine Paralyse, 
sondern Convulsionen hervorrufen, welche allerdings mit 
cyossen Pausen (4/4 Stunde) auftreten, und zwar erst nach 
2) cer. Methylstrychnin und 20—40 egr. Aethylstrychnin. 
I einer anderen Arbeit haben Jolyet und Gahours?) die 
Wirkung des Anilins und Methylanilins, des Aethylanilins 
und Amylanilins verglichen. Wahrend Anilin bei Fréschen 
die Irritabilitit der nervésen Centra erhéht und klonische 
Convulsionen hervorraft, bedingen Methyl-, Aethyl- und 
Amylanilin innerhalb) 18—20 Minuten einen Verlust der 
Mobilitit und Stupor, spater Stillstand der Respirations- 
hewegungen und der Reflexation bei Abschwiichung der 
lrritabilitat der Nerven und Erhaltung der Muskelerregbarkeil 
und der Terzaction. 

Die angeftihrten Beispiele gentigen um zu zeigen, dass 
man auf dem Wege der Substitution die physiologische 
Bedeutung besttimmter Atomegruppen in stark wirkenden 
Substanzen ermitteln kann. Indessen ist es hierbei erforder- 
lich, dass die substituirende Gruppe an sich méglichst indif- 
ferent sei, Methyliren und Aethyliren, wie dies Horn, 
Stahlsehmid u. A. gethan haben, geben in vielen Fallen 
keine scharfe Unterscheidung von der urspriinglichen Sub- 
stanz, oder inan erhilt dadurch in anderen Fallen, wie 
unsere Untersuchungen lehren, eine verstirkte Wirkung der 
urspringlichen Verbindung. So ist z B. das Dimethyl- 
resorcin, so stark giflig, dass ein Tropfen desselben unter 
ciner Glasglocke geniigte, um in 3—5 Minuten 5 Frésche 
zu t6dten. 

‘') E. Jolyet et A. Gahours: Recherches relatives & action 
pliysiologique des jodures de methylstrychnium et de l’éthylstrychnium. 
Comptes rendus 1868, T. 11, p. 904. 

‘) KE. dolyet et A. Gahours: Sur laction physiologique de la 
methylaniline, de lethylaniline, de Vamylaniline comparée a celle de 
Mauiline, Comptes rendus 1868, T. 1, p. 1151. 
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Die folvenden Untersuchungen beziehen sich auf. eine 
Anzahl Substanzen, welche als Phenole zu betrachten = sind. 
In diesen kann wie Baumann gezeigt hat, die Hydroxy|- 
eruppe leicht durch die ftir) den Organismus  indifferente 
Schwefelsiuregruppe ersetzt werden. 

Zur Untersuchung gelangten Morphin und Morphiniither: 
schwetelsaiure, Phenol, Resorcin, Phloroglucin und Pyrogallo] 
und ihre Aetherschwefelsiuren, Die Arbeit ist nach dem 
Vorschlage und ihr chemischer Theil unter Leitung des 
Prof, Baumann ausgeftihet, dem ich an dieser Stelle meinen 
herzlichsten Dank ausspreche. 


I. Morphin und Morphinitherschwefelsdure, 

Dank den Untersuchungen von Cl, Bernard?), Hitzig?), 
Wundt®), Gscheidlen4), Kertseh®), Buechheim ®), 
Rossbach’), Meithnizen§’), Harley®) und von vielen 
Anderen ist die physiologische Wirkung des Morphins auf den 
Oreanismus zicmlich genau bekannt worden. Und zwar is! 
es erwiesen worden, dass das Morphin fast) ausschliesslich 
auf das Centralnervensystem wirkt; die, bei der Vergiftuny 
in den anderen Gebieten auftretenden Veranderungen, miisse 





') Gazette meédicale de Paris, 186%, Bulletin générale de thera- 
peuthie, T. LAXVIL, 1869 Legons sur Vaniesthésie et asphyxie, Paris 1875, 
Gl. Bernard kommt in Folge seiner Untersuchungen zum Schilusse, 
dass bei einem Thiere bei der Vergiflung desselben mit Morphin, die 
Reflexerregbarkeit) «excitabilité> erhdht, wihrend die Schmerzemptind- 
lichkeit «sensibilité> herabgesetzt wird. 

2) Hitzig (Untersuchungen tiber das Gebirn, Berlin 1874), nach 
dem das warmbliitize Thier bei der Morphinvergiftung sich so verhalt, 
«als ob ihm dus vrosse Gehirn abgetragen wire. 

3) Untersuchungen zur Mechamk der Nerven und Nervencentren. 
Versuche tiber den Mor; hintetanus bei Frésehen, Bd. IH, 1876. 


4) Ueber die physiologische Wirkung des essigsauren Morphin. 


Wiirzburger Arbeit 169. 


9) Das Morphin und seine Wirkung u. s. w. Memorabilien 1571. 


6) Kohler: Materia medica 1069 emp, 1876. 

7) Rossbach und Nothnagel: Arzneimittellehre 1880. 

8) Ueber den Einfluss einiger Substanzen auf die Reflexerregbar- 
keit. Pfltiger’s Archiv, Bd. VII. 

9) The old vegetable nenrotics, London 186%, 
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als secundiire Erscheinungen angesehen werden, Ausserdem ist 
es bekannt, dass man bet der phlysiologischen Wirkung des 
Morphins auf das Centralnervensystem zwei Stadien zu unter- 
scheiden hat, namilich das narkotische und tetanische. 

Die genaue Analyse der Morphinwirkung auf das Central- 
nervensystem, die Reihenfolge und den Grad, in) welchem 
die verschiedenen Theile dieses systems Votn Morphin Ui 
troffen werden, hat Witkowski!) geliefert. Da cine solehe 
venaue Analyse der Wirkungsweise des) Morphins auf den 
Organismus ftir uns, bei der Vergleichung der Wirkungs- 
weise des Morphins und des nenen K6rpers, der Morphin- 
‘itherschwefelsiure, eanz besonders wichtlie ist, so wollen 
wir auf dieselbe clwas naher cingehen.  Reicht man einem 
Frosche subeutan 5 cer. Morphin, so tritt folgendes Bild der 
Vergiftung auf: 

«Wenn man einige Zeit nach der Vergiftine versuchs- 
weise die Glocke fortnimumt, unter der man den Frosch aut- 
bewahrt hatte, so bemerkt man zuniiechst, dass er auffillig 
lange zogert, die dargebotene Gelegenheit zur Flucht zu be- 
nutzen; dann sieht man die Dauer dieses Zogerns bei Erneue- 
rung des Versuchs mehr und mehr zunechmen und (nach 
10 Minuten bis 142 Stunden) einen Zeitpungkt kommen, wo 
das Thier ohne ausseren Anreiz tiberhaupt nicht mehr fort- 
springl, dagegen nach einer Reizung die ziun Sprunge néthigen 
bewegungen ganz geordnet ausftihrt, Bald zeigt aber auch 
die Coordination dieser Bewegungen eine allméhlich zu- 
ielimende Abweichung von der Norm Die Spritinge werden 
ungeschickt, das Thier fallt leicht um, erreicht nicht mehr 
den beabsichtigten Bewegungszweck, rutscht von einem all- 
malig geneigten Brettchen hinunter, weil es das Gleichgewicht 
nicht zu bewahren vermag, lisst in der Ruhe und bei Orts- 
veranderungen bald das eine und bald das andere Bein 
lingere Zeit ausgestreckt liegen, bis es zuletzt auch durch 
Reize nicht mehr gelingt tiberhaupt einen Sprung’ herbei- 
vtihren, Erst nachdem der Verlust dieser Fiihigkeiten 

') Witkowsky: «Ueber die Morphiumwirkung.» Archiv fiir expe- 
rimentelle Pathologie und Pharmakologie, 1877, 
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vollendete Thatsache geworden, erleidet auch das bis dahin 
ganz intacte Vermégen des Thieres cine Einbusse, seiie 
gewOhnliche (Bauch-) Stellung zu behaupten und sie, wen) 
man sie Willktirlich veraindert hat, wieder einzunehmen, Wer) 
mau bis zu dieser Zeit den Frosch auf den Riicken eeles! 
hatte, so erfolgte prompt und geschickt die Riickkehr in dic 
rewOhnliche hockende Stellung, auch noch zu einer Z cil, 
wo selbst durch Reize kein Sprung mehr herbeizuftihaen 
war. Wiederholl man aber jetzt den Versuch des Heriun- 
legens, so sieht man erst spiait ungeschickte Herumdrebunes- 
versuche erfolgen und endlich eine Zeit kommen, wo die 
Riickenlage nicht mehr als gentigender Reiz wirkt, d. h. wo 
das Thier dauernd die ungewohnte Lage beibehalt, sie zu- 
nichst wohl noch verlisst, wenn man durch Kneipen oder 
dergleichen die einwirkenden Reize vermehrt,  schiiesslich 
aber tiberhaupt nicht mehr zum Umdrehen zu bringen ist. 
Nach '/4—2 Stunden pflegen dic Erscheinungen diesen Grad 
errreicht zu haben. Durch Bertihrung der Cornea liisst sich 
um diese Zeit kein Liderschluss mehr erreichen, dagegen 
erfoleen an den vom Riiekenmark aus innervirten Theilen 
noch auf alle Reize Reflexzuckungen, die aber meistens abnorm 
schwach ausfallen. Bei sehr kleinen Dosen sind Offers tur 
die ersten unter den hier geschilderten Veréinderungen deutl- 
lich; das Thier wird triige, verliert die Lust und den Trich 
zur Fortbewegung und zeigt eine leichte Ungeschicklichkeil 
bei seinen Spriingen,» 

Kine ganze Reihe solcher Verainderungen, wie) sie be! 
der) Morphinvergiftung des Centralnervensystems  auftreten, 
kann man augenscheinlich den Erscheinungen gleich stellen, 
welche Goltz experimentell durch theilweise Abtragungen 
verschiedener Theile der Hirnsubstanz erhielt. Und = zwar 
miissen nach Witkowski diese entsprechenden Verdnde- 
rungen in folgender Reihenfolge ausgedriickt werden: 


Schwund der Fiihigkeit. 


1. Zur spontanen Bewegung — Abtragung des Grosshiris: 
2, Zur Bewegungsstatik und -dynamik — Abtragung der 


Vierhitigel ; 
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s. Zum Sprung tiberhaupt — Abtragung des Nleinhirns; 
( Zur Bewahrung der gewohnlichen Stellung -- Abtragung 


der Medulla oblongata. 

Sonach concentrirt sich die Wirkung des Morphins 
huptsiichlich im Gehirn, und zwar beginnt diese Wirkung 
vor allem vom Grosshirn aus, wobei nach kleinen Dosen der 
Miiekt bier Halt machen kann; nach grésseren Dosen jedoch 
wird stufenweise das ganze Gehirn vergiltet. 

Auf die Periode der Narkose folgt) zuweilen — das 
lelanische Stadium. Letzteres kann nur nach gewissen Ver- 
viftungsdosen cintreten und charakterisirt sich durch die 
erholite) Erregbarkeit des Riickenmarks. Die Reizung des 
Thieres in dieser Periode ruft eine krampfhafte Zusammen- 
zichung von ganzen Muskelgruppen hervor, aber hierauf tritt 
eine Periode der vollstindigen Erschépfung der Riickenmark- 
erregbarkeit ein; daher vermag der Frosch lediglich nur den 
ersten Reiz mit emer Attake zu beantworten, wiaihrend die 
darauf folgenden, selbst heftigsten Reize ohne allen Effekt 
bleiben. Diese Erscheinung ist deutlich ausgepriigt in den 
Muskelgruppen des Respivationsorgans. So wird die Athmung 
zuerst unregelmiissig und oberflichlich, dann tritt eine deut- 
liche Verlangsamung des Athmens, ja selbst ein, mehr oder 
weniger lange Zeit) anhaltender, vollstindiger Stillstand des- 
selben auf, Wenn man in diesem Zeitpunkt, sei es durch 
Stoss, Kneipen oder einfach durch Aenderung der Lage des 
Thieres, einen Reiz auf dasselbe austibt, so tritt ein plotz- 
licher, hefliger Anfall von Contractur der Respirationsmuskeln 
ein, Worauf aber eine lange Pause folgt, waihrend welcher 
die Reize “ir mehr oder weniger lange Zeit bereits oline 
Wirkung bleiben, bis das erschépfte Riickenmark sich von 
Neuem init) einer gewissen Erregbarkeitskraft) zu versehen 
vermocht hat. 

Das Herz, die Gefiisse, die peripherischen Nerven bieten, 
<elbst wenn sie véerindert werden sollten, nur Veriinderungen 
weiten Grades dar. 

Die warmbliitigen Thiere reagiren auf Morphin im All- 
eeleinen ganz ebenso wie die kaltbliitigen, nur mit dem 
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Unterschiede, dass bei ihnen die Periode der Reflexerreg- 
barkeit des Kiickenmarks viel schwiicher ausgesprochen jst. 
und umegekehrt die Erscheinungen der Narkose deutliche; 
hervortreten, d. oh. es. wird viel klarer die Reaktion de: 
Morphins auf das Gehirn beobachtet. 

.Also ist) die wichtigste, vorziiglichste Wirkune des 
Morphins auf den Organismus — die Erschiitterung des Gehirys. 
Und die Thatsache, dass nieht allein versehiedene Thjop- 
vattungen, sondern auch verschiedene Menschenracen, yoy. 
schieden auf Morphin reagiren, wird gewoOlinlich in Zusamimen- 
hang vebracht mit dem verschiedenen Entwickelungserad des 
Gehirns; und zwar soll die) Empfinelichkeit — ftir Morphin 
wachsen mit der Entwickelungshéhe des Gehirns (Bueh- 
heim). Diese Ansicht diirfte jedoch kaum ganz richtig. sein, 
Dann miisste man ja zugeben, dass Frauen und Kinder das ai 


-meisten entwickelte Gehirn besitzen. Weiter unten werden wir 


sehen, dass man bei der Beurtheilung der Intensitiit der Mor- 

phituwirkung, sowohl den Zustand der reagirenden Orgaie, 

als auch die Resorptionsapparate im Auge haben muss. 
Morphinitherschwefelsiure wird nach folgendem Ver- 


4 


Morphins und s gr, Aetzkali in 20—30 chem. Wasser aut; 


fahren dargestelll: Man = l6st 20> gr. reinen krystallisirlen 


zur Losung ftigt man allmalig und unter best&éndigem Scluit- 
teln 15 gr. fein gepulvertes Kaliumpyrosulfat. Nach 8 bis 
10 Stunden ist die Reaktion beendet. Man verdtinnt nun 
mit 300—400 cbem. Wasser und. filtvirt; das Filtrat wird 
mit Essigsiiure schwach angesiiuert, wobei aus der Losing 
die freie Morphinatherschwefelsiure sich krystallinisch aus- 
scheidet, wihrend essigsaures Morphin und schwefelsaures 
Kalium gelést bleiben. Der Niederschlag wird abfiltrirt, ge- 
Waschen und aus heissem Wasser umkrystallisirt. 

Man erhiilt so die Morphinschwefelsiiure in feinen, langen 
Nadeln, welche noch gelb gefirbt sind, dureh wiederholles 
Uiikrystallisiren in’ ganz weissen, silberglainzenden Nadelu. 

Die Bildung der Morphiniitherschwefelsiiure — vollzicht 
sich nach folgenden Formeln: 

Ciz tig NOs. TO + KHO = Caz ths NO KO + IO, 
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Ci7 Tis NO2. KO + Ke Se Or = Ciz Ths NO2. KO.SO3 + Ke SO4 
Caz tis NOz.KO.O.SO2 + Ce tly Oo = 
Caz ths NO2.O.S02 . HO + Ce Hes KOs. 
(Morphinitherschwefelsinre.) 
Liisst man diese Aetherschwefelsiurekrystalle — tiber 
Schiwefelsiure stehen, so verwittern ste bald unter Abgabe 
Tagen vollkommen ent- 


*) r 
‘ 


des Krystallwassers, das in 2—3 
weicht. 
Die Analyse der Jufttvockenen, Keristallwasser enthal- 
tenden Substanz ergab Werthe, welche zu der Forme: 
Ciz tls NOz SOall + 21LO 


fliliren. 


Gefunden: Berechnet: 
GC. « «© «» » Gee IO87 Vo 
Mok es & & DOO « Dba « 
Sala & « 7,40 « 7,98 « 
Kristallwasser . 8,61 « SOS 


Die Analyse der tiber Schwefelsiure vollig getrockneten 
Substanz lieferte folgende Zahlen: 


Gefinden: Cyz7Hys NOs SOgH 
a 
S 831% — 829% — 8.37% 8.7% 


Die Morphinschwefelsiiure ist) sehr schwer léslich in 
kallem Wasser, Alkohol und Aether; sie l6st sich in etwa 
100 Theilen heissem Wasser, und viel leichter in’ Alkalien. 
Dic wiisserige L6sung reagirt schwach sauer, und wird durch 
Chiorbarium nicht getrtibt, 

Die Morphinschwefelsiure verliert bet 100° ihr Krystall- 
Wasser, und erffiirt auch beim Erhitzen auf 160° noch keine 
weitere Zersetzung, Sie ist somit die bestindigste von allen 
bisher bekannten Aethersehwefelsiuren. Die Bildung von 
Sulfosiure, welche beim Erhitzen von phenolschwefelsaurem 
hKalium von Baumana beschrieben worden ist, findet hier 
nicht statt. 

Uin die Saiure zu zerlegen, muss man sie mit ver- 
diinnter Salzsiiure Mingere Zeit auf dem Wasserbade erwirmen, 


~ oe 


Hierbet zerfallt sie in Morphin und Schwefelsiiure, 0,52: 


=-9 Pr. 


Krystallisirte Morphinsehwefelsfiure wurden durch melhrstiin- 
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diges Erwirmen mit 100 cbem. Wasser und 15° er. Saly- 
siure vollstiindig zerlegt. 

Das nach der Zersetzung in der Loésung enthaltere 
Morphin wurde durch Ammoniumearbonat abgesehieden tid 
vetrocknel, seine Menge betrug 0,543 er., die theoretische Ais- 
beute an Morphin wiirde 0.3714 er. betragen haben. Die Menee 
der zugleich gebildeten Scliwefelsiure (als BasSOs gewoee) 
hetrug Q192 er, (IleSO4) oder in Procenten ausgeddlriickt: 


€ 


(refunden : Berechnet: 
eB spe ‘ 7] J AG 
ae S( Vy 23,32 °/o YA. 1.9 


Das aus der Morphinschwefelsiure wieder gewornene 
Morphin zeigt alle Eigenschaften und Reaktionen des reinen 
Alkaloids. Zum Ueberflusse wurde dasselbe nach dem Uin- 
kristallisiren analysirt: 


Gefunden: C17 Hig NO3 + HeO 
C 66,98 %o 67 ,3%o 
HH 1,00 « 7,0 « 


Die Spallungsprodukte der Morphinitherschwefelsiiuire 
wurden genau bestimmt, um aufs Bestimmteste  nachzu- 
Wweisen, dass das Morphin selbst bei dem Uebergange in dic 
Actherschwefelsiiure  keinerlei innere Umwandlung dure 
Oxydation oder Condensation erfahren hatte (Oxymorplin, 
Apomorphin) u. s. w. 

Die Reaktionen der Morphinitherschwetelsaiure sind iil 
wenlgen Ausnahmen dieselben wie bet Morphin, 

Concentrirte Schwefelsiiure, zu der etwas molybdan- 
saures Natron zugesetzt ist, (UP réhde) firbt diesen Korper 
vanz ebenso wie Morphin, 

Kisenchlorid) gibt) mif Morphinitherschwefelsiure keine 
blaue Fairbung. Hierdurch unterscheidet) sich also diesclhe 
wesenUlich vom Morphin, das mit) Eisenchlorid eine selir 
charakteristische Reaktion gibt. 

Setzt man zur Morphinitherschwefelsiure einige Tropleu 
Schwefelsiiure ‘zu und erwiirmt das Ganze im Wasserbade, 
so erhalt) die Mischune eine sch6n rosarothe Farbung im! 
einer merklich ausgedriikten violetten Niiancirung., Erwarint 
man aber die Mischung der Morphinitherschwefelsiiure und 





1) 


der Schwefelsiure tiber der Flamme eines Bunsen’schen 
Brenners, so entsteht eine schéne volle Violettfarbe. 

Die Rosafarbe geht beim Stehen der Mischung an der 
Luft allmiilig in Violett tiber. 

Diese Reaktion muss als charakleristisch ftir Morphin- 
atherschwefelsiure angeschen werden, da Morphin und seine 
Salze dieselbe nicht zeigen. 

Concentrirte Salpetersiiure fiirbt die Morphinschwetel- 
siure hellroth, welche Farbe ziemlich dauerhaft ist, wiihrend 
das Morphin durch dieselbe eine vollstiindig blutrothe Farbe 
bekomml, welche aber bald in Gelb tibergelt. Die tibrigen 
Reaktionen der Morphinatherschwefelsiure stimmen mit denen 
des Morphins selbst tiberein. 

Zur Darstellung der Morphinatherschwefelsiiure muss 
main das rein. krystallinische Morphin nehmen; bei Anwen- 
dung von weniger reinem Morphin entstehen Nebenprodukte, 
welche die Ausbeute sehr verringern, 

Das Kalipyrosulfat muss allmilig (za 4—5 gr.) und 
nicht auf einmal hinzugeftiet werden, sonst tritt die Bildung 
des Bisulfats (kTTSO4) ein, die Reaktion der Mischune wird 
suner, und hierbei entstehen Zersetzungsprodukte des Mor- 
phins, welche die Gewinnung der Morphinitherschwefelsiure 
ausserordentlich ersehweren; wir erhielten hierbet zweimal 
Substanzen, welche sehr schwer Iléslich sind in’ Wasser, 
Alkohol und Aether, welche aber zugleich keine Schwefel- 
siuve enthalten. 

Kbenso ist es rathsamer, das Erwirmen der Morphin- 
losing im wiisserigen Aetzkali, sowohl vor wie nach dem 
Ausiatz des Kalipyrosulfats, zu tunterlassen. 

Das Morphin, welches bet der Darstellung der Aether- 
schiwefelsiiure unveriindert geblieben ist, kann man durch 
Sulmiak abscheiden und von Neuem zur Bereitung der Morphin- 
‘iherschwefelsiiure verwenden., 

II, Vergleichung der Wirkung des Morphins und der 
Morphinschwetelsidure. 
Die beiden Substanzen wurden theils subeutan, theils 


you Magen aus den Thieren beigebracht und zwar in aqui- 
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valenten Mengen im Verhiltnisse der Atomgewichte (Morphin 
= 303 und Morphinschwefelsiure = 401). Eimer 1 procen- 
tigen Morphinlésung entspricht eine Losung von 1,325 gr, 
Morphinschwefelsiure auf 100 cbem, Wasser, 

Da die Vergiftungserscheinungen des Morphins — voll- 
kommen klar an Fréschen zu sehen sind, und da es pej 
diesen Thieren Jeichter ist, als bei den warmobltitigen, selche 
aufzusuchen, welche an Gewicht sowohl, wie in jeder anderen 
Bezichung gleich sind, so haben wir vor Allem = zuniichst 
unsere Experimente an Fréschen angestellt. Im Folgenden 
sind die Beobachtungen bei drei Parallelversuchen genaner 


anvegeben: 
1. Versuch. 


Von zwei grossen, an Gewicht gleichen Fréschen — rane 


temporarize —- sind um tL Uhr Morgens dem einem = 


0,0688 gr. in einer 0,5 procentigen LOsung von Morphin- 
iitherschwefelsiiure, dem anderen etwas weniger als die 
entsprechende Menge Morphin, und zwar = 0,050 er, gleicli- 
falls in einer O,5procentigen Lésung, in’ der Form des 


essigsauren Salzes, subcutan gereicht worden, 


Die Vergiftungserscheinungen gestalteten sich folgender- 


WMasseh: 





Morphin Morphinitherschwefelsinre. 





Um 11 Uhr tO Minuten, 
Der Frosch sitzt unbeweglich; aaf Der Frosch springt, sobald thin 
einen mechanischen Reiz macht die Moglichkeit dazu gegeben ist, 


er langsame, ungeschickte, unbe- frei herum, Diese Spriinze er- 
deutendeSpriinge; aufden Ricken scheinen sogar abrupter und un- 
gelegt, vermag er noch, wenn eleichmiissiger, als im Normal- 
auch nach einer ziemlich starken zustande; nachdem das Thier 
Anstrengung, sick umzudrehen, fiinf, sechs solecher Spriinge aus- 


PS Tee a nS See aE 


um seine gewOhnliche Stellucge eefiihrt hat, wird es. fiir einige 


_ 
? 


Sn 


elnzunelinen, Zeit ganz ruhig und erschein! 
wahrend dieser Zeit etwas trae, 
schlifrig, dann aber beginnt es 
von Neuem verstiirkte Spranze 


zu machen uw. s. W. 














Morphin. 


Morphiniitherschwefelsiure. 





Um 11 Ubr 35 Minuten. 
Reizen 
hinreichend starken (Kneipen mit 


Nach mechanischen selbst 
der Pincette) vermag der Frosch 
oberfliichliche Bewe- 
kann 


ur eine 


eung auszuftihren, aber 
nicht mehr springen. 

Um 12 Uhr. 

Der Frosch liegt 


beweglich auf dem Riicken und 


vollkommen un- 


vermag selbst nach heftig. Reizen 
nicht diese Lage in die gewohn- 
liche Stellung umzuindern. 

Vin 12 Uhr 20 Minuten, 

Der Frosch liegt unbeweglich auf 
dem Riicken, Reize rufen leichte, 
krampfhafte, schnell voriiberge- 
lende Zuckungen in den Muskel- 

her- 


gruppen der Extremitiiten 


VOre 


Un 12 Uhr 40 Minuten. 

Das Thier erwiedert selbst auf hef- 
tige Reize (seien sie mechaniseh 
oder thermische) nur mit einer 


merklichen Zusamimenzie- 
hung einzelner Muskelgruppen. 

Vin 1 Uhr. 

Das Thier ist todt. 


kaum 





Die Bewegungen, sowie der Allge- 
meinzustand sind wie vorher. 


Bei gebotener Méglichkeit macht 
das) Thier grosse Spriinge, wie 


ein normaler Frosch, 


Der Frosch springt noch, wie vor- 


her, vollkommen frei; wenn er 


aber jetzt nach den vollfiihrten 
Spriingen ausruht, so sind zu 
dieser Zeit die Erscheinungven der 


Narkose 
deutlicher ausgepriigt als vorher ; 


augenscheinlich etwas 


das Thier erscheint etwas menr 
schlifrig und trige als bet Be- 
Vebt 
Wiihrend dieser Zeit einen Jeichten 
Reiz auf das Thier 
avirt es auf denselben mit Spriin- 


vinh des Versuches. man 


aus, SO re- 


ven, aber nicht sofort, wie ein 
normaler Frosch, 


nach Verfluss mehrerer Sekunden. 


sondern erst 


Movlichkeit 


springt das Thier wie vorher. 


Bei sich  bietender 


Der Frosch verhilt sich ganz eFenso 

wie vorher, dd. lh. wie ein nor- 
maler. Wir haben ihn dann noch 
im Verlauf von 5 Stunden beob- 


achtet, allein es traten keinerle 
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Morphin. 





Morphinatherschwefelsiiure 


ee 





2, Versuch. 


Erscheinungen einer Morphiun- 
vergiftung ein. Am folvenden 
Tage diente der niimliche Frose}; 
| wie ein vollstiindig normaler, «|. 
Objekt ftir andere Versuehe, 


Es sind dem einen Frosche 0,040 gr. Morphins in der Fori 
des salzsauren Morphins, dem anderen 0,0688 gr, Morphin- 


‘itherschwefelsiure um 9 Uhr des Morgens gereicht worden. 








Morphin 





Morphinitherschwefelsiiure. 








Um 9 Uhr 20 Minuten. 

Die Bewegungen sind langsam, un- 
veschickt, und erfolgen nur nach 
einem fiusseren Reize; aut dem 
Ricken vermag der Frosch nicht 
zu_liegen,. 

Um 9 Uhr 35 Minuten. 

Der Frosch sitzt vollkommen ruhig; 
ein mechanischer Reiz raft nur 
eine Bewegung, aber keinen 
Sprung hervor; auf den Riicken 
velegt, vermochte er erst nach 
zwei Minuten seine gewoOhntliche 
Lage einzunelimen. 

Um 10 Uhr 5 Minuten, 

Das Thier legt unbeweglich auf 

dem Riicken; nach einem me- 

chanischen Reiz erfolgen merk- 
liche krampfhafte Contractionen. 


Um 10 Uhr 40 Minuten. 

Das Thier ist vollstindig bewegungs- 
los, und liegt auf dem Riicken; 
die ersten mechanischen Reize 
lisen leiechte tetanishe Erschei- 
nungen aus: aber die folgenden 
selbst heftigsten Reize bleiben 
ohne Erfolg. 





| . — 
| Der Frosch sprtngt wie ein yoll- 


| stfindig normaler. 


| Das Thier macht schnelle, unge- 
stiime Sprtinge; es wurden ihm 
subceutan noch 0,0688 er. Mor- 
phindtherschwefelsiiure vereicht. 


Der Frosch hfipft vollkomimen frei; 
nach einigen Spriingen wird er 
ruhig und sieht nun wiihrend 
dieser Zeit etwas  schliifrig und 
triige aus; jedoch ruft eine leicht: 
Jertihrung heft. Spriinge hervor. 


Der Frosch benimmt sieh ganz wre 
vorher. 














Morphin. Morphinatherschwefelsiure. 





tim 11 Uhr 5 Minuten. 

Nas Thier erwiedert die heftigsten = Der Frosch hiipft wie vorher, aber 
Reize nur mit unmerklicheu Zu- nicht mehr so abrupt; es) wur- 
sammenziehungen einzelner Mus- den ihm subcutan noch 0,068% gr. 
kelgruppen; es ist beinahe tedt. Morphinithersehwefelsiiure — ge- 

reicht. 

tin 11 Uhr 20 Minuten. 

Das Thier reagirt nicht mehr auf Aus eigenem Antrieb  hiipft das 
Reize — ist todt. Thier ungern, und die Spriinge 

sind dabei merklich verlangsamt, 
mit unbedeutenden Ansiitzen: 
aber schon eine leichte Bertih- 
rung liste zwei gewaltige, ab- 
rupte Spriinge aus, worauf das 
Thier rulig wurde. Wiederholte, 
aufeinander folgende Reize lésen 
dieselben schnellen, ungestiimen 
Spriinge aus, 

iy 11 Uhr 40 Minuten. Das Thier sprang einmal in verti- 
kaler Richtung weit in die Hohe, 
worauf es sofort in einen vollen 
allzemeinen Tetanus vertiel; wih- 
rend dieser Zeit konnte man das 
Thier in Hinden halten und, wie 
einen Stab herumdrehen; dieser 
Zustand dauerte etwa 10 Minuten 
fort, und als sich hierauf das 
Thier aufreckte, liste die geringste 
Bertihrung desselben einen hef- 


tigen Alleemeintetanus aus. Eine 
Sti 


inde nach Ablauf des ersten 
spontanen Tetanus wiederholte 
sich der Anfall von selbst auf’s 
Neue und zwar wiederum mit 
einem Sprung in die Hohe und 
unter heftigem Quacken; dieser 
tetanische Anfall dauerte 30 Mi- 
nuten, worauf das Thier bewe- 
gungslos auf dem Riicken dalag, 
wobei Anufangs schon leichte, 
dann aber nur heftige Reize immer 


einen Tetanus hervorriefen. 
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Morphin. 


Morphinitherschwefelsiure. 





Um 6 Uhr Abends kam das Thier 


in einem Tetanuszustande wn. 


3. Versuch, 


Dem einen der Frésche sind 0,050 er. essigsauren Morphine 
g 8 } ’ 


dem anderen auf einmal 


eine mehr als doppelt so 


erosse Menge der Morphinitherschwefelsaure, und zwar 
== 0,1376 gr. cingespritzt worden. Der Anfang des Ver- 


suchs war wn 9 Uhr Morgens. 








Morphin. 


Morphiniitherschwefelsiure, 





Um 9 Uhr 20 Minuten, 

Die Erscheinungen der Narkose sind 
vollstindig ausgepriigt; spontane 
Bewegungen sind nicht vorhan- 
den; Reize erwiedert der Frosch 
nur mit langsamen, unbedeuten- 
den Promotionen von einer Stelle 
auf die andere; allein er springt 
nicht mehr, selbst nach dem 
heftigsten Kneipen. 

Un 9 Uhr 5O Minuten, 

Der Frosch liegt bewegungslos auf 
dem Riicken; einen Reiz erwie- 
dert er mit einem leichten Zucken 
der Extremitiit. 

Um 10 Uhr 20 Minuten. 

Der Frosch reagirt beinahe gar 
nicht mehr, selbst auf heftige 


Reize. 


Um 10 Uhr 40 Minuten, 

Die heftigsten mechanischen Reize, 
sowie auch chemische Reize rufen 
nur ein langsames, kurze Zeit 
anhaltendes, Zusammenziehen der 
Extremitat hervor, 


Ks erfoleen spontane sclinelle und 
ungleiche Spriinge, nach denen 
der Frosch etwas triige und 
schliifrizg wird, dann aber be- 
ginnen dieselben Spriinge oline 
jiusseren Reiz von Neue, 


Das Thier erscheint triige, sclilit- 
rig, sitzt auf einem entblissten 
Tische ruhig; nach einem Reiz 
macht es nur kieine Spriinge. 


Das Thier ist triige, schlifrig, be- 
wegungslos; auf den Riieken ge- 
leet, nimmt es mit Miihe und 
nur langsam seine gewdliliche 
Stellung wieder ein; auf einen 
Reiz macht es sclwache, unge- 
schickte Spriinge. 


Das Thier liegt bewegungslos 
dem Riicken; eine leichte 
riihrung raft deutliche tetanische 
Erscheinungen hervor; — sclinell 
aufeinander wiederholt folgenile 
Reize lésen gleichfalls einen Te- 


tanus aus. 











Morphin. | Morphiniitherschwefelsiure. 





Um 14 Uhr. 

Das Thier ist todt Das Thier liegt bewegungslos auf 
dem Riicken; sowohl mecha- 
nische, wie chemische Reize lisen 
in gleichem Maasse einen Tetanus 


aus. 
Vi 11 Uhr 30 Minuten. 


Das Thier drehte sich selbst von 
der Riickenlage um und machte 
einige hinreichend starkeSpritinge ; 
hierauf sitzt es ruhig und _ er- 
scheint schlifrig. Nach Verlauf 
von 40 Minuten erfolgte ein spon- 
taner, deutlich ausygesprochener 
Allgemeintetanus, wihrenddessen 
das Thier umkam. 


Alle anderen Versuche, welche von uns bei der Ver- 
eleichung der Wirkung des Morphins und der Morphinschwefel- 
siure angestellt worden sind, lieferten ganz iihnliche Bilder, 
wie die oben beschriebenen. Diejenigen Dosen, bei welchen 
das Morphin das Thier tédtete, blicben bei der Morphin- 
schwefelsiiure ohne jeden Effekt.  Augenscheinlich wurden 
nur die willkiirlichen Bewegungen der Thiere abrupter und 
ungestiimer, worauf dann ein etwa einer leichten Narkose 
eleichkommender Zustand eintrat; das Thier erschien immer, 
nachdem es fiinf, sechs Sprtinge vollftihrt hatte, etwas trage, 
schlifrig, allein nicht ftir lange Zeit, denn nach 2—3 Minuten 
begann das Thier schon von Neuem zu springen, sobald 
iin dazu die Méglichkeit gegeben war, u. s. f. Diese leichten 
Abweichungen von dem Normalzustande konnte man wahr- 
helen, und dies nicht immer, sondern nur in der ersten 
Zeit nach der Vergiftung (nach Ablauf von 1—2 Stunden), 
dann aber unterschied sich das Thier in Nichts mehr von 
dem normalen. 

Vergrésserte man aber die Dosen der Morphinschwefel- 
siure auf das 3- bis 5fache,so waren dann die Vergiftungs- 
antille, welche sich kundgaben in scharf ausgesprochenen 
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heftigen Tetanusattaken, sowie in klonischen Kriimpfen, — 
ganz ebenso wie bei der Vergiftung mit Codein oder Strychnin, 

Der Tetanus tritt sowohl spontan, als nach Reizen auf, 
hilt ziemlich lange an, und nach Ablauf desselben brauelt 
es nur einer leichten Bertihrung der Haut des Thieres, win 
iin von Neuem hervorzurufen u. s. f. Er wird leicht hervor- 
gerufen, sowohl durch mechanische, etwas schwerer durch; 
chemische Reize. In dem Zustande des Tetanus eechen die 
Thiere unter, allein dies ist nicht immer der Fall. 

Die Erscheinungen der Narkose bei diesen grossen Dosen 
sind nicht immer und nicht scharf ausgepriigt; in der Melir- 
zahl der Fille verfiillt das Thier, indem es zuerst die Fiihig- 
keit willktirlicher Bewegungen beibehalt, nach einigen grossen 
springen in einen deutlich ausgesprochenen Allgemeintetanus, 
pach dessen Ablauf es erst triage, schlifrig und unbeweelich 
wird, Wenn dem Tetanus ein Zustand der Narkose vorher- 
veht, so ist derselbe lange nicht so tief, wie bei der Morphin- 
vergiftung; obgleich das Thier triage, schlafrig, ruhig wird 
(es springt nicht, wenn ihm die Méglichkeit dazu gegeben ist), 
so vollftihrt es doch noch immer nach Reizen Sprtinge oder 
Abwehrbeweeungen ; auf den Ricken gelegt, vermag es, wenn 
auch zuweilen nur mit grosser Mtihe, die gewo6hnliche Stellung 
wieder einzunehmen. 

Der Tetanus ist somit eine charakteristische Wirkung 
der Morphinschwefelsiure. 

Als wir bereits diese Frage bearbeiteten, erschien cine 
Arbeit von Sehréder!') tiber Morphin. Schréder theill 
die Alkaloide der Opiumgruppe hinsichtlich ihrer phiysiolo- 
gischen Wirkung in zwei Gruppen, nimlich in die Morphin- 
eruppe, welche sich durch das in den Vordergrund ‘Treten 
der Narkose charakterisirt und zu welcher ausser Morphin, 


noch Oxydimorphin gehért, — und in die Codeingruppe, in 
der das teltanische Stadium der Wirkungsweise den Charakler 
aufdriickt, und die Narkose ganz in den Hintergrund tritt: 
zur letzteren gehdren Papaverin, Godein, Narcotin, Thebain. 


ee 


1) W. von Schréder: Archiv fiir experimentelle Pathologie 
und Pharmakologie 1883. 
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Auf Grund der oben geschilderten Untersuchungen muss 
die Morphinitherschwefelsiure zur Codeingruppe  gezahit 
werden, ja sie muss sogar in Anbetracht der Schirfe des 
durch sie hervorgerufenen Tetanus als Reprasentant dieser 
Gruppe angesehen werden, wenn auch um bei einem Frosch 
einen Tetanus hervorzurufen, im Vergleich zu Thebain ver- 
liltnissméissig grosse Dosen derselben gegeben werden miissen, 


Morphiniitherschwefelsiure ist aber Morphin minus einer 
Hydroxylgruppe + dem Rest der Schwetelsiure. 

Morphin... . .) .) . == Cia His NOz (HO) 

Morphinitherschwefelsiure . = Ciz His NOz (SOsE) 


Die Bedeutung der einen Hydroxylgruppe in dem Mor- 
phin kann somit folgendermassen formulirt werden: 


1, Mit ihr ist jene wesentliche Eigenschaft des Morphins 
verknitipft, welche dasselbe von allen anderen Alkaloiden 
der Opiumegruppe unterscheidet, — nimlich seine narko- 
lisirende Fiahigkeit, seine Fihigkeit vorztiglich und 
hauptsiichlich auf die Nervencentren des Hirns zu 
reagiren, 

2. Mil ihr ist die Giftigkeit des Morphins verbunden. 


Aber warum — kénnte man erwiedern — ist beispiels- 
weise Codein oder Thebain, welche beztiglich der Hydroxyl- 
gruppe sich &éihnlieh zum Morphin verhalten wie die Morphin- 
schwefelsiure, viel giftiger als letztere und Thebain seinerseits 
viftiger als Codein ? 


In der letzen Zeit hat Grimaux') durch seine be- 
merkenswerthen Untersuchungen viel Licht auf die chemische 
Constitution der Alkaloide der Opiumgruppe verbreitet. Indem 
Grimaux auf Morphinnairium Jodmethyl hat wirken lassen, 
erhielt er auf synthetischem Wege Codein und nannte es 
Methylithermorphin, welchem folgende Constitution zukommt : 

Morphin. . = Ciz His NOe (HO) 
Codein . . = Giz His NO2 (OCHs). 


1) Comptes rendus, Bd. 92 und 93. 
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Kigentlich that Grimaux nur dasselbe, was bereits jm 
Jahre 1868 Fraser, und noch frither Trocher gethan 
haben; allein in seinen Hiinden erhielt diese Reaktion eine 
ganz andere Richtung. Das Thebain betrachtet Grimauy 
als Morphinvinyliither, der indessen noch nicht aus dem 
Morphin erhalten worden ist: 

Thebain. . = Ciz His NOz (OCs Hs). 


Es bietet sich somit die Méglichkeit dar, aus Morphin 
eine ganze Reihe anderer Alkaloide durch Substitution eines 
H-Atoms der Hydroxylgruppe durch ein Alkoholradikal zu 
erhalten. Die Zusammensetzung dieser Alkaloide entspricht 
der Formel: 

u7 His NOz (OCn He + 1) 
und diese sind als Morphinither anzusehen, welche Grimaux 
«Codeine» nennt. 

In der That gelang es Grimaux, das H der Hydroxyl- 
eruppe des Morphins durch die Aethylgruppe zu ersetzen, 
den so erhaltenen neuen Kérper nennt er Codithylin : 


Ciz His NOz (OC Hs). 


Die physiologische Wirkung dieser K6rper charakterisir! 
sich dadurch, dass sie alle das Rtickenmark beeinflussen und 
krampferregende, wie lihmende Wirkungen haben bei unbe- 
deutender Narkose oder selbst beim vollstéindigen Fehlen einer 
solchen; — hierbei wiichst die Fiihigkeit derselben Kriimpte 
zu erregen, sowie thre Giftigkeit) zugleich mit der Grosse nh. 
So ruft) das Codithylin nach den Untersiichungen von 
Rochfontaine!) bei Fréschen einen heftigen Tetanus hervor, 
wie das Strychnin, und schon 0,007 —0,012 gr. tédten den 
Frosch wiithrend des Tetanus; fiir Meerschweinchen ist die 
letale Dosis 50 mer., fiir Kaninchen 0,11 gr. Also ist Coud- 
fithylin bei Weitem giftiger und viel krampferregender als 
das Codein. 

Hiernach wird es klar, dass obgleich Codein und Thebain 
sich in Bezug auf die Hydroxylgruppe des Morphins gleich 


') Journal fiir Anatomie und Physiologie, Bd. V, 














J 


>) 
© 


~ 
ov 


e 





verhalten, diese Gruppe bei ihnen doch durch eine andere 
cubstituirt ist, welche nicht indifferent ist. 





In der Morphinatherschwefelsiure ist aber die Hydroxyl- 





epuppe des Morphins mit emer indifferenten’ Gruppe ver- 
tauscht. Dadurch erklirt es sich, warum sie viel weniger 





viftig ist als Codein. 





Ferner war es in Anbetracht der Indifferenz der Alkohol- 
radikale in den «Codeinen» unmdéelich zu entscheiden, welchem 
Umnstande letztere ihre charakteristische physiologische Wir-. 
kung verdanken, ob den Alkoholradikalen oder ihrem gemein- 
samen Radikal: 








Caz His NOz. 







In der Morphinitherschwefelsiure haben wir eigentlich 
nur dieses Radikal der «Codeine» und desswegen muss die 
Mihigkeit, Krampfe auszulésen und hauptsichlich auf das 
Riickenmark zu wirken, dem «Codeinradikale» selbst zuge- 
<chrieben werden. Die in den Codeinen enthaltenen Alkohol- 







radikale bedingen, wie es scheint, einen grésseren oder 
veringeren Grad der Giftigkeit, je nach der Zahl der in ihnen 






eithallenen Keohlenstoffatome. 





Allein wir kehren zu unserer Parallele zwischen Morphin 
und Morphinschwefelsiure zurtick. 





Wie bekannt, wird durch Morphin der allgemeine Blut- 
druck erniedrigt, der Herzschlag und die Athmung ver- 
langsamt (Cl Bernard’), Gscheidlen?), Heidenhain’), 
Witkowsky*) u. A.) 


Folgende Versuche zeigen nun, wie in dieser Richtung 







hin die Morphinschwefelsiiure wirkt. 








") Lecons sur lanwstesie et sur lasphyxie 1875, Paris. 

*) Ueber die physiologische Wirkung des essigsauern Morphins 
Wiirzburg. Arbeit. 1869. 

5) Pfltiger’s Archiv, Bd. IV. 
') Ueber die Morphinwirkung, 1877. 
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3h. lO. 114-—-124) 72 

10) 118 -126 | 76 

3h. 50 « 112-124) 72 

° 4h. 00 « 116—120 70 


4h 2 « — 


6h. 30 m. 


11S 
AD « = 112—-120 72 
DD «= «6110—120 6S 


od « _ —= 





12 « 120-130 76 
f 
2 


22 « \122--198| 74 
32 « | LIS—126 7 
a he 





AQ « 120 —130 | 70 


50 « | 120—132 | 74 
h 2. 118—132 | 69 
12 « | 114—130] 62 
22 « |120—128| 63 
32 « |112—120| 66 


42 « 112—118} 62 


« | —— —_ 


; = 
3D . f 


~ ee ae abi 
| 





| | 


40 « |112—120) 62 
50 « | 118 -122;} 60 
h. 0m.) 100--108 | 60 
h.15 «|| 92-110! 62 


15 
16 
14 


16 






Injection 0,080 gr. Morphin- 
itherschwefelsiiure in y, 
jugularis. 


Injection 0,100 gr. Morphin- 
iitherschwefelsiiure in v. 
jugularis. 


Injection 0,200 gr. Morphin- 
itherschwefelsiure in vy, 
jugularis, 









Injection 0,090 gr. Morphin- 
Aitherschwefelsiiure inv. 
jugularis, 





Hund yon 6800 gr. Koérpergewicht. 
















Blutdruek — Puls- Athmungs- 
Zeit. nach woe as nak: “a Bemerkungen. 
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29 « LII—130 40 10 = 

YH — , — Injection 0,200 gr. Morphin- 
| iitherschwefelsiure in vy. 
| jugularis, 

30 110—128 36 12 “os 








35 « | 112—129 42, 14 
40 « 110—126 44. 14 H — 
42 « —- | a Injection 0,100 gr. Morphin- 
itherschwefelsiure in vy. 
jugularis, 
D0 112—128 | 4.0) 10 
db» « 120—126 48 12 







120—134 


120—132 | 





















2% «  118—130} 34 12 
M5 [ < Injection 0,200 gr. Morphin- 
| iitherschwefelsiure inv. 
| jugularis. 
30 124—134. 30 12 ~~ 
40 « 126--130 30 12 ~<a 
D0 « 128—136} 80 12 on 
fh. tm. 126—130 | 38 10 sen 
2 « a — Injection 0,100 gr. Morphin- 
| iitherschwefelsiiure in v. 
| jugularis, 
l2« 130-136) 30 14 
22 « 120--130) 32 12 ne 
32 « 118—132} 3 15 -- 
42 « | 116—124 32 12 ~ 
rh. 2mm. 112—196 | 42 12 - 








Hieraus ist ersichtlich, dass die Morphiniitherschwetel- 
‘tive ohne jeden Einfluss bleibt in Bezug auf den allge- 
meinen Blutdruck, den Rythmus der. Herzthitigkeit und den 
Athmungsakt. In grossen Dosen, welche 4mal und noch 
nichr die Dosen des Morphins tibersteigen, bei denen letzteres 










schon eine bedeutende Erniedrigung des Blutdrucks hervor- 
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ruft, rnft die Morphiniitherschwefelsiure sogar noch cine 
unerhebliche Erhéhune desselben hervor. 

Folglich naihert sich auch in dieser Hinsicht die Morphin- 
fitherschwefelsiure dem Codein, welches bei warmbliitigen 
Thieren auf Blutdruck, Puls und Athmung ohne deutlichey 
Kinfluss bleibt (Schréder), 

2 gr. Morphin, in der Gestalt eines Salzes, sind sells 
fir schr grosse Hunde eine letale Dosis. So sind einen 
grossem [Hunde 2 gr. Morphin in der Gestalt des essigsauren 
salzes und zwar nicht auf einmal, sondern bruchweise, in 
4 Malen dreisttindlich gereicht worden. Nach der ersten 
Dosis verfiel das Thier in einen soporosen Zustand wad 
wurde am folgenden Tage todt gefunden. Ein iilnliches 
Resultat hatte ein zweiter Versuch, bei dem 2 gr, essigsaures 
Morphin gegeben wurden. 

Lange nicht so giftig ist die Morphinatherschwelclsiure 
ftir Hunde. 

Kin kleinerer Hund als die beiden vorhergehenden, hat 
durch den Magen 2 gr. Morphinitherschwefelsiure erhalten. 
Weder am Verabreichungstage, noch in den darauf folgenden 
Tagen, konnte man irgend welche Abweichungen von der 
Norm bemerken; der Hund frass mit eben solchem Appetil 
wie vorher, und hatte ein vollkommen normales, gesundes 
Aussehen, 

Demselben Hunde sind nun darauf 4,9 gr. der Morphin- 
fitherschwefelsiiure gereicht worden, und auch bei dieser 
Dosis vermochten wir keine Vergiftungserscheinungen zu beol- 
achten; nur am ersten Tage nach der Verabreichung erschien 
der Hund etwas schiliifrig, gleichwohl frass und trank er mil 
Appetit uc s. f. 

Folelich ist auch fiir warmbliitige Thiere die Morphin- 
‘itherschwefelsiiure, im Vergleich zu Morphin, ein schwaches 
Gift; ja sie ist sogar noch viel schwiicher als Codein, denn 
aus den zahlreichen Versuchen Berthe’s!) folgt, dass ftir 
einen Hund von mittlerer Grésse 2 er, Codein eine unbe- 
dingt letale Dosis sind. Das Morphin betreffend, sind Dosen 


') Berthe; Moniteur des Hopitaux, T. IV, 1856. 
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von 1,0—1,25 er. fiir Tunde, nach den Untersuchungen 
Kerseh’s!), tédtliche Dosen. 

Ich hatte Gelegenheit auch beim Menschen einige Beob- 
achtungen tiber die Wirkung der Morphinschwefelsiure zu 
machen; auch hierbei zeigte es sich, dass dieselbe keinerlei 
naurkotische Wirkung besitzt. Bei Personen, welche durch 
0,010 er, von Morphium muriatic. vollkommen beruhigt wurden, 
blicben 10—12mal gréssere Dosen von Morphinschwefelsiure 
ohne jeden Kinfluss und ohne jede Wirkung. 


III Verinderungen des Morphins im Organismus. 

Gelang es, die Veriinderungen des Morphins und der 
Morphinsechwefelsiure im Organismus zu ermitteln, so wurden 
damit voraussichtlich neue Gesichtspunkte fiir die Beurthei- 
ling ihrer verschiedenen Wirkungen gegeben. Daher haben 
wir uns, obwohl auf den ersten Blick diese Untersuchungen 
unserer Aufgabe nicht zu entsprechen scheinen, nichtsdesto- 
weniger mit ihnen beschiftigt; sie versprachen umsomehr 
Interesse, als die vorliegenden Angaben tiber das Schicksal 
des Morphins im Organismus voll von Widerspriichen sind, 

Orfila?) konnte, indem er eine grosse Quantitit Mor- 
phins in das Blut eines Hundes brachte, Morphin im Harn 
constatiren (im Blute dagegen nicht). 

3arnel’) fand im Harn eines Menschen, welcher 45,0 gr. 
Laudanum eingenommen hatte, eine grosse Quantit&éil Morphin, 

Lefort*) fand gleichfalls Morphin im Harn; er bediente 
sich des jodsauren Kalis, um die Anwesenheit des Morphins 
zu zeigen, 

Bouchardat®) schloss auf die Anwesenheit des Morphins 
in Warn von Menschen aus der Reaktion mit Jod-Jodkalium, 

Gscheidlen®) spritzle Kaninchen in die Vena jugularis 


Morphin ein, und Hilger fand es gleich darauf im Harne, 


1) Kersch: Das Morphin u. seine Wirkungen. Memorabilien 1871. 
7) Orfila: Allgemeine Toxikologie. Leipzig 1834. 

3) Barnel: Revue medic., T. 1, 1827. 

') Lefort: Journal de chimie, T. XI, 1861. 

*») Bouchardat: Bulletin de Therapie, 1861. 

5) Gscheidlen: Oben citirte Arbeit. 
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Dragendorff und Kauzmann!) fanden immer mit grosser 
Deutlichkeit Morphin im Harn wieder, nachdem sie es subeutan 
oder per os Katzen, Hunden und Menschen gereicht haben, 

Lewinstein?) vermochte in seinen Versuchen an 
Thieren, sowie auch an Menschen, immer Morphin im Harn 
zu finden. 

Allein diesen Angaben steht eine grosse Zahl enlgegen- 
gesetzter Beobachtungen gegentiber. 

Lassaigne?), der schon im Jahre 1824 grosse Quantitiiten 
Morphins direkt in die Vena jugularis von Pferden gebracht hatte, 
vermochte im Blate nur Spuren von Morphin zu constatiren, 

Christian‘) sagt in den 30er Jahren in seiner Abhand- 
lung tiber die Gifte, dass das Morphin sich im Organismus 
schnell zersetzt, weil man die Anwesenheit desselben weder in 
den thierischen Fltissigkeiten, noch Organen nachweisen kann, 

Kreyssig®) vermochte in einem Falle von Vergiftung 
mit essigsaurem Morphin, nicht einmal Spuren von Morphin 
im Harne zu entdecken, wihrend er aus dem Erbrochenen 
Morphinkrystalle erhielt, welche eine deutliche Reaktion mit 
Kisen lieferten, 

Erdmann®) konnte in’ einem— seiner Versuche an 
Kaninchen nur Spuren von Morphin im Harn nachweisen, in 
einem anderen waren im Harn nicht einmal Spuren_ vor- 
handen, wihrend im Blut) sich nur Spuren von Morphin 
zeigten. Erdmann gelangt gleichfalls zum = Schlusse, dass 
das Morphin im Organismus sich zersetzt. 

Nach Taylor‘) zersetzt sich das Morphin gleichifalls 
oder veriindert seine Eigenschaften im Organismus, 


1) Beitriige fiir den gerichtlich-chemischen Nachweis des Morplins 
und Nareotins in thierischen Fliissigkeiten und Secreten. Inauz.-Dissert. 
Dorpat 186s. 

2) Lewinstein: Die Morphiumsucht, 5. 188. 

3) Annales de chimie et de physique, T. XXV, 1824. 

4) Abhandlungen tiber die Gifte. Weimar 1851. 

5) Fall von Vergiftung durch Morphin acet. Inaugural-Dissertation. 
Leipzig 1856. 

6) Annalen der Chemie und Pharmacie. Bd. 122, 1862. 
7) Die Gifte. KdIn 1862, Bd. 1. 
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CGloétta') vermochte nicht ein einziges Mal Morphin 
aus dem Harn eines Kranken zu erhalten, welcher tiglich 
),86—O0,42 gr. essigsauren Morphins bekam, und kommt zum 
Schlusse, dass das Morphin im Organismus unter dem Ein- 
flusse von Fermenten zersefzt wird, 

Btiichner?) konnte bei einem Fall von Vergiftung mit 
Morphin letzteres nur im Magen nachweisen; in allen anderen 


Organen und Fliissigkeiten dagegen waren nicht einmal Spuren 


davon gefunden worden. 

Jacques*) ftihrt einen Fall an, wo ein Kranker im 
Verlauf von ftinf Jahren tiglich 1,3 gr. Morphins einnahim; 
ausserdem wurden ihm alle zwei Tage 2,0 gr. Morphin subeutan 
injicirt. Einige Male sind nun genaue Analysen des Harns 
nach der Methode von Dragendorf gemacht wordea, allein 
nicht ein einziges Mal waren Spuren von Morphin nachweisbar, 

Landsberg‘) konnte, indem er Morphin durch sub- 
cutane Injectionen verabfolgete und auch direkt in die Vena 
jugularis brachte, unter neun Versuchen, nur in einem ein- 
zigen Spuren von Morphin aus dem [Harn gewinnen, 

Marme?®) ist der Ansicht, dass Morphin sich in Gestalt 
von Oxydimorphin ausscheide. 

Diese entgegengesetzten Resultate kénnte man am 
nattirlichsten durch die Verschiedenheit der Methoden erkliren, 
welche zur Entdeckung des Morphins im Harn angewandt 
worden sind, Allein die Methoden der verschiedenen Autoren 
waren, mit wenigen Ausnahmen, im Wesentlichen dieselben ; 
hierbei sind allerdings ausgeschlossen solche Methoden, welche 
elwa der von Bouchardat ibhnlich sind, welcher das 
Morphin im Harn nach der Bildung eines braunen Nieder- 
schlages beim Zusatz emer Lésung von Jod in Jodkalium 
(1 Theil Jod, 2 Theile Jodkalium, 50 Theile Wasser, das 
illeemeine Reagens auf alie Alkaloide) bestimmte, oder der 

1) Virehow’s Archiv, 1866. bd. XXXYV. 

2) Neues Repertorium fiir Pharmacie, 1867 m. XVI. 

3) Essai sur la localisation des alcaloides dans le foi, Bruxelles 1880. 

'y Untersuchungen tiber das Schicksal des Morphins im lebenden 
Organismus, Pfliiger’s Archiv 1880. 

°°) Marme;: Centralblatt fiir klinische Medicin 1883, Januar, Nr. 15, 
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von Lefort, welcher das Morphin mit der Jodsiiurcreaktion 
nachwies, oder der von Lassaigne, welcher das zu unter- 
suchende Substrat mit Essigsiiure zuniichst ansiiuerte, aus 
demselben darauf das Morphin vermittelst. Alkohol auszoe 
und, nachdem letzterer verdampft wurde, den Rest in Wasser 
gelOst, mit essigsaurem Blei zur Entfernung der verschiedenen 
scimengungen behandelte; das eingedampfte durchsichitive 
Filtrat enthielt Morphin in der Form auseinanderstrahlender 
Prismen mit bilterem Geschmack, — und einige andere! 

Die sonst befoleten Methoden aber stellen, obeleich sic 
auch unter verschiedenen Namen angegeben sind, in) Wirk- 
lichkeit doch nur ein und denselben Yeg dar, und zwar 
beruht dieser auf dem Prinzip, das frere Morphin vermittels 
heissen Amylalkohols zu extrahiren, welches dann in ver- 
schiedener Weise weiter gereinigt wird, 

Fiigt man zu 100 cbem. Harms 10 mgr, Morphins hinzu 
und liisst die Mischung im Verlaufe von 2- 38 Stunden auf 
einem Wasserbade kochen (wir gehen von der Voraussetzuiy 
aus, dass nach Ablauf dieser Zeit alle médglich denkbaren 
chemischen Veranderungen und Verbindungen des Morphins 
mit den im THfarn enthaltenen Kérpern bereits stattgefunden 
haben), so liisst sich dann aus einer solechen Mischung nach 
den Methoden von Dragendorff, Erdmann und Huse- 
mann das Morphin erhalten, 

Auch im Speichel lassen sich sehr kleine Mengen von 
Morphin leicht nachweisen. Zum Belege méchte ich einen 
klinischen Fall anftihren, den ich im Jahre 1879 in der 
Klinik des Herrn Prof. Botkin beobachtet habe, und den ich 
bisher aus Mangel an Zeit nicht geniigend beschrieben habe. 
Der Kranke, ein Student der Medicin, litt an heftigem Speichel- 
fluss in Folge von Entziindung der rechten Submaxillardrtse 
und der ringsherum liegenden Lymphdriisen, Damals hatte 
ich nun unter anderen Kérpern und Alkaloiden das Verhalten 
des Morphins im Speichel untersucht. Der Kranke erhiell per 
Ye gr. salzsauren Morphins und im Speichel, dev 
von der Verabreichung an wihrend 24 Stunden gesammel! 
und einer Analyse unterworfen worden war, (damals be- 


rectum 
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diente ich mich bei einer Portion des Speichels des Verfahrens 
yon Uslar und Erdmann und bei der anderen des 
Dragendorff’ schen Verfahrens) konnte ich mich in beiden 
Fallen durch die Reagentien von Fréhde, Husemann, mit 
Ferrum sesquichloratum, sowie mil phosphorwolframsaurem 
und phosphormolybdiainsaurem Natron, von dem Vorhanden- 
sein des Morphins in vollem Maasse tiberzeugen. 

Auf Grund alles eben Gesagten glauben wir, dass man 
wohl kaum die verschiedenen Resultate, welche die zahlreichen 
Autoren erhalten haben, durch die vielfaltigen Variationen 
der Bestimmungsmethode des Morphins itm Harn erkliren kénne, 

Sieht man sich die Litteraturangaben dariiber genauer 
an, so haben selbst die, welche schon Morphin im Harn 
vorfanden, dasselbe nur in den geringsten Quantitiiten erhalten. 
Sie konnten niimlich seine Anwesenheit nur vermittelst 
vewisser Reaktionen nachweisen, wie z. B. vermittelst der 
Fréhde’schen, welche 0,00005 gr. Morphins anzeigt, der 
Husemann’schen, welche gleichtfalls 0,00005 gr. Morphins, 
oder vermittelst Salpetersiure, die 0,Q0O1 gr. Morphins angibt. 
kKauzmann, der durch die scharfe Ausgesprochenheit und 
Bestimmtheit!) seiner Resultate an der Spitze der Verfechter 
der Morphinabscheidung durch den Harn = steht, erhielt in 
Wirklichkeit «nur deutliche Spuren von Morphin», wie er 
sich selbst in einem seiner Versuche ausdrtickt; und dabei 
konnte er sich von dem Vorhandensein des Morphins in diesen 
Spuren doch nur vermittelst der oben bezeichneten Farben- 
reaktionen tiberzeugen! Allein Morphin in reinen Krystallen 
zu erhalten, damit man auf dem Wege der Gewichtsanalyse 
dartiber urtheilen kénnte, wie viel? welcher Prozentsatz des 
eingefiirten Morphins im Harn wieder ausgeschieden werde, 
wie dies im klinischen Laboratorium des Prof. Manassein 
fiir Phenol geschehen ist, — solche Untersuchungen anzustellen, 
ist augenscheinlich unméglich. 542 gr. Morph. sulf. hat in 


verschiedenen grossen Gaben (im Verlauf von sieben Tagen) 


1) Andere, wie beispielsweise Lewinstein, beschranken sich 


it ihren Versuchen nur auf die Worte: «vorhanden», «nicht vorhanden» 
auf der Morphinrubrik. 
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ein Hund erhalten, — und Kauzmann konnte «nur spiirliche 

unter dem Mikroskop erkennbare Krystalle>» des Morp- 

phins gewinnen, Und diese waren, wie er selbst an einer 
anderen Stelle beschreibt,<emem bestimmten Typus nicht unter- 
zuordnen, weil ihre Form unregelmissig und mannigfaltig war.» 

Da man aus den gesammten Litteraturangaben allen- 
falls den Schluss ziechen kann, das das Morphin nicht: regel- 
miissig in Spuren in den Harn tbertritt, schien es mir von 
besonderem Interesse zu untersuchen, ob vielleicht das Mor- 
phin in Gestalt von gepaarten Verbindungen, wie es. jetzt 
von so vielen aromatischen Stoffen nachgewiesen worden ist, 
in den Harn tibertritt. Hierbei hatte ich in erster Linie dic 
Bildung von Morphinschwefelsiure im Auge, welche wie oben 
veschildert, kiinstlich leicht zu erhalten ist, wie die Aether- 
schwefelsiiuren, welche auch im Organismus gebildet werden. 

1. Versuch, Ein starker Hund erhielt mit dem Futter 2 er. 
salzsaures Morphin. Nach '/2 Stunde erfolete wieder- 
holtes Erbrechen. Der aufgesammelte Harn wurde in 
zwel gleiche Theile getheilt, von welchen der eine direkt 
nach Dragendorff’s Methode auf Morphin verarbeitet 
wurde, wihrend der andere zuerst einige Stunden auf 
dem Wasserbade mit Salzsiiure digerirt und dann in 
eleicher Weise auf Morphin untersucht wurde. 

In beiden Fillen gelang es aus den Extrakten die Mor- 
phinreaktionen zu erhalten und zwar stirker und reichlicher 
aus dem zuvor mit Salzsiiure behandelten Harn als in der 
direkt verarbeiteten Portion desselben; allein Morphinkrystalle 
konnten in keinem Falle erzielt’ werden. 

2. Versuch. Einem tlunde wurden subcutan 2 gr. essig- 
sauren Morphins injicirt; am folgenden Tag war derselbe 
bereits todt; aus der Harnblase sind nun 320 cbem, Harn 
gewonnen worden. Das Morphin wurde auch hier, wie 
im 1. Versuche, in zwei Portionen bestimmt. Die eine 
Portion wurde Anfangs im Verlauf von sechs Stunden 
mit Salzsiiure im Wasserbade gekocht und die andere, 
nachdem sie mit Essigsiure angesiuert und abgedamptt 

war, mit Alkohol, wie es Dragendorf rith, behandelt. 
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Sodann war der Gang der Analyse in beiden Portionen 
ganz ebenso, wie im 1. Versuche. In der einen, wie in 
der anderen Portion ist Morphin durch die oben bezeich- 
neten Farbenreaktionen constatirt worden, und zwar 
wiederum deutlicher in der Portion mit der Salzsiiure; 
Morphinkrystalle zu erhalten, gelang nicht, 
Versuch, Am 1. Juni erhielt ein Hund 2 gr. Mor- 
phins, (welches mit Essigsiure angesiiuert war) sub- 
eutan in mehreren Dosen; nach der ersten Dosis vertiel 
der Hund in einen Zustand der Niedergeschlagenheit ; 
Erbrechen war nicht erfolgt; den 2. Juni lieferte der 
lund keinen Urin, den 3. ebensowenig; den 4 Juni sind 
800 chem. alkalischen Urins ohne Eiweiss erhalten worden. 
Die Morphinbestimmung wurde auch hier, wie vorher 
in zwel Portionen vollzogen. In beiden Portionen konnte man 
mit vollkommener Deutlichkeit vermittelst der Reaktionen 
von Fréhde und Husemann die Gegenwart von Morphin 
nachweisen. Ferrum sesquichloratum lieferte in beiden ersten 
Versuchen eine nur schwach-griinliche Farbung, wiihrend es 
in diesen Portionen eine wirkliche, intensiv griine Farbe ergab, 
welche tibrigens gleichwohl schnell verschwand. In der 
Portion, welche mit Salzsiure gekocht war, erschienen die 
Reaktionen, ebenso wie vorher, viel deutlicher als in dem 
direkt verarbeiteten Harn. Allein Morphinkrystalle darzu- 
stellen, erwies sich auch in diesem Versuche als unméglich. 
Den 5. Juni sind 730 chem. Urin gesammelt worden, 
aber in diesem Urin war es nicht mehr méelich, selbst die 
geringsten Spuren von Morphin nachzuweisen. 
Auf Grund dieser Versuche gelangen wir zum Schluss, 


dass das Morphin in geringen Quantititen vom Harn abge- 


schieden werde, dass man aber diese Abscheidung nur ver- 
ittels der Farbenreaktionen constatiren kénne; dasselbe in 
Krystallen zu erhalten, ist uns nie gelungen 

Die mitgetheilten Versuche sprechen zugleich daftir, dass 
auch keine wesentliche Menge des Morphins als Aetherschiwefel- 
siure in den Harn tibergeht. 

Die Amylalkoholextrakte der Portionen des Harns, 
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welche nicht mit Salzsiure gekocht waren, nahmen bei dey) 
Abdampfen eine scharf gesattigte, intensive Violett{- 
firbung an, und dies war in allen Versuchen der Fail, 
Diese Fairbung wird z. Th. bedingt darch indoxylschwefel- 
saures Salz, welche in den mit Salzsiure gekochten Portionen 
nicht vorhanden war, weil sie bei diesem Kochen schliesslict; 
zerstért wurde. Wir notiren diese Beobachtung, weil sic 
vielleicht ein Verfahren anzeigt, vermittels Amy|- 
alkohol Indoxylitherschwefelsadure aus dem Harn 
zu extrahiren. 


IV. Das Verhalten der Morphiniatherschwefelsiure 
im Organismus. 

Fiigt man zu alkalischem Harn Morphiniitherschwetel- 
siiure hinzu, lisst ihn einige Zeit im Wasserbade kochen uid 
siuert denselben nach dem Erkalten mit Essigsiiure an, so 
scheidet sich die Morphinitherschwefelsiure wieder ab. So 
haben wir 0,117 gr, Morphinatherschwefelséiure in 200 chem, 
Harn aufeelést; die Mischung wurde vier Stunden lane im 
Wasserbade erwiirmt und nach dem Erkalten schwach ange- 
siiuert; am folgenden Tag wurde der Niederschlag der Mov- 
phinatherschwefelsiure gesammelt, mit kaltem Wasser bis 
zum Verschwinden der sauern Reaktion gewaschen und ats 
heissem Wasser umkrystallisirt. Die gesammelten, atisge- 


trockneten und gewogenen Krystalle (nach ihrem Ausselicn, 


wie nach allen ihren Reaktionen « Morphinatherschwefel- 

siiure) ergaben einen Verlust von nur 0,007 gr., d. h. anstatt 

der zugeftigten 0,117 gr. sind O,110 gr., aus dem Wasser 
umnkrystallisirter, Morphinitherschwefelsiiure wieder erhalten 
worden, Was 94°/o ausmacht. 

1. Ein Hund erhielt 2 gr. Morphinitherschwefelsiure, an 
folgenden Tage sind 600 cbem. Urin erhalten worden 
(1. Portion), am 3. Tage 720 ebem. (2. Portion), am 
4. Tag 575 cbem., am 5. Tage 830 cbem.; diese letzten 
beiden Portionen sind zusammen vereinigt worden, 
(3. Portion), In keiner dieser Portionen waren die ge- 
ringsten Spuren von Morphin; die Analysen wurden in 
der frtiher genannten Weise ausgeftihrt. 
















2, Ein anderer Hund erhielt 4,9 gr. Morphinitherschwefel- 
siiure in einem kleinen Sttick Fleisch; vorher hatte der 
Hund wihrend vier Tagen gehungert. Urin lieferte der 
Hund erst am 4, Tage 1075 cbem.; am folgenden Tage 
780 cbem. Der gréssere Theil des aufgesammelten Harns 
(1500 chem.) wurde auf 250 chem. eingedampft und nach 
dem Erkalten mit Essigsiiure angesiiuert; es entstand aber 
auch nach einigem Stehen kein Niederschlag von Morphin- 
itherschwefelsiiure. 

Bei der weiteren Untersuchung auf Morphin wurden 
nicht einmal Spuren von Morphinreaktionen erhalten. 

Ein kleinerer Theil des Harns (ca. 300 chem.) wurde 
nach vorausgegangener Erwirmung mit verdtinnter Salzsiure 
auf Morphin verarbeitet, aber auch hierbei wurde keine Spur 
des Alkaloids gefunden. 

Auch der Harn vom 6, und 8. Tag, welche zusammen 
vereinigt waren, enthielt gleichfalls weder Morphin noch 
Morphinschwefelsaure, 

Demnach sind in diesem Versuche ungeachtet dessen, 
dass dem Organismus in Gestalt von Morphinitherschwefel- 
siure 3,702 gr. reinen Morphins auf einmal zugefiihrt 
worden sind, im Harn keine Spuren von demselben 
gefunden worden. 

Durch denselben ist weiter festgestellt, dass das Morphin 
selbst nicht in Form von Morphinschwefelsiiure im Harn aus- 
geschieden wird. Um auch die Méglichkeit zu priifen, ob 
vielleicht andere phenolartige Verbindungen aus dem Morphium 
entstehen, welche als Aetherschwefelsiuren in den Harn tber- 
treten, wurden die nun folgenden Versuche angestellt. 


V. Die Ausscheidung der Schwefel- und Aetherschwefelsiure 
im Harn nach der Aufnahme von Morphin und Morphia- 
itherschwefelsdure, 






Die Bestimmungen dieser Siiuren wurden nach dem 
Verfahren von Baumann!) ausgefiihrt. 


‘) Hoppe-Seyler’s Handbuch der Analyse. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie VIII. 




















Fleisch geftittert oder 


Siiuren einige Tage vor 


Da aus den Untersuchungen Baumann’s folgt, dass 
das Verhiltniss zwischen der Schwefelsiiure (A) und dey 
Aetherschwefelsiure (B) selbst im normalen Zustande )ej 
den verschiedenen Thieren, je nach den Nahrunesbedingtingen 
und dem Darmzustande, ein sehr schwankendes ist, so wurden 
die Thiere in diesen Versuchen méglichst gleichmiissig mit 


Versuch der Fall war; ferner fand die Bestimmung dieser 


Kin Hund wird lingere Zeit nur mit Fleisch gefiittert. 
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hungerten, was tibrigens nur in einer 
dem Versuch und nach demselben statt, 


1. Versuch, 















A . 


B. 


Ba SOq aus 

den Aether- 
schwefel- 4. 
siiuren. 


Unyefiihre : 
ngefithr Ba SOy aus 


Harnmenge den Sulfaten, 


in chem.) Auf die Tagesmenge des Harns 
berechnet. 
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Es werden 2 gr. Morphinschwefel- 
siiure gereicht, 
9. Tag. 
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Es werden 2 gr. essigs. Morphin 
subcutan in mehreren Dosen 


geuoben, 
12. Tag. 
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0,299 


3.005 





1040 6,040 0,604 
R50 5,457 0,493 11,0 
kein Harn _ = — 
1100 9,130 1,474 H.2 
680 4,080 0,462 8,82 
750 4,230 0,360 10,7 
930 5,208 0,465 11,2 
| 

600 5,928 | 0,732 8, 
720 3012 | 0.5456 HAD 
S30 5,312 0,5146 10,3 
SOO 4,880 0,752 O 
730 6,2488 0,876 7,1 
600 2,712 0,336 7.9 
$10 4,1634 0.4708 89) 
1000 5,400 0,660 S,2 
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2. Versuch 
an einem mit Fleisch geftitterten Hunde. 












A. B. 









aot | Ba SO, aus 

Ba SO4 aus | den Aether- 
den Sulfaten. schwetel- A:B 
in chem, ;  _—_——- 


Auf die Tagesmenge des Harns 
berechnet. 





Harnmenge 











oy ry 
er. vr. 








1. Tag. 920 5,084 () 248 9,7 
9 « 900) 4500 | 0,414 10,8 
8. « 700 4,200 | 0,420 10,0 

Das Thier erhilt 2 gr. Morphin | 
subeutan, nach einer halben 
Stunde erfolgt Erbrechen ; 









am anderen Tage ist das 
Thier todt. 

Aus der Blase wurden er- 
erhalten . . . . . 50 0,255 | 0,035 Ty 





ad 
















3d. Versuch. 
Kin kriiftiger Hund, welcher vorher mit Fleisch gefiittert 


war, hungert. 















A. | B 


| BaSO, aus 
Ba SOu aus den Aether- 


den Sulfaten., schwefel- A: B 
in chem. |! siiuren. 











Harnmenge 






Auf die Tagesmenge des Harns 
berechnet. 


1 gr. | gr. 




















< 





1. Tag. 930 4.930 | 0,454 9,44 
2. und 3. Tag. kein Harn as _ — 
4, Tag. 750 3,165 0,225 14 

be « 4YO 1,600 0,124 12,9 


Das Thier erhalt 4,9 gr. Morphin- 






schwefelsiure in einem halben 
Pfund Fleisch. 












6.—8. Tag. kein Harn one om 
9, Tag. 1075 4234 0,722 D,8 
10. « 600 1,900 0,199 9,333 


Das Thier wird von da ab mit 
Milch und Fleisch gefuttert. 
12, Tag. 800 2720 0,272 10 
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Nach der Einftihrung von Morphin und MorphinschwefeJ- 
siiure in den Organismus steigt also die Quantitit dep 
Aectherschwefelsiuren im Verhiltniss zu der Schwefelsiiure in 
den Sulfaten im Harn unverkennbar. Ganz besonders js} 
dieses deutlich in dem letzten Versuche, wo in Polge des 
Hungerns die Verhiltnissziffer A: B allmiilig steigt (9,44, 11,0, 
12,9) nach Einftihrung der Morphinschwefelsiure aber plitz- 
lich bedeutend erniedrigt wird (A: B_ 5,8). 


Die Annahme, dass im letzten Falle die Steigerung davon 
herrtihrte, dass die Morphiniitherschwefelsiure mit Fleisch 
zusammen gereicht worden war, ist schon desshalb ausve- 
schlossen, weil das Gewicht des lelzteren nicht mehr als 
Me Pfund betrug, und weil ferner, — als das Thier in dey 
darauffolgenden Tagen zu hungern aufhérte und seine gewoln- 
liche Fleischportion (2 Pfund Fleisch) wieder erhielt — die 
relative Quantitaét der Aetherschwefelsiuren eine viel geringere 
war, (11. und 12. Tag A:B = 9,33, 10,0). 


Eine Ausscheidung von Morphin in dem Harn in der 
(restalt von Morphinitherschwefelsiure findet, wie. aus den 
oben angeftihrten Versuchen zu ersehen ist, nicht statt; wir 
haben nicht einmal die geringsten Spuren der Morphinather- 
schwefelsiiture im Harn erhalten kénnen; folglich wird die 
Vermehrung der Aetherschwefelsiuren nicht direkt durch 
das Morphin, sondern durch andere Kérper  hervorge- 
rufen, welche wahrscheinlich Umwandlungsprodukte des Mor- 
phins darstellen. Dadurch ist es erklirlich, dass das 
Morphin in den Harn nur in unbedeutenden 
sSpuren tibergeht. 


Zieht man die Untersuchungen von Baumann in Be- 
tracht, welche lehrten, dass fast alle Phenole in dem Organismus 
zu Aetherschwefelsiiuren umgewandelt werden und ferner, 
dass Morphin ein phenolartiger Kérper ist, — so ist das 
beschriebene Verhalten des Morphins im Organismus leicht 
zu deuten. Dieses ist also in einer gewissen Beziehung aln- 
lich dem des Tyrosins, welehes im Organismus  vollstindig 
umgewandelt wird, dabei in weehselnden Mengen Produkte 
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liefert, welche als Aetherschwefelsiuren in den Harn tiber- 
treten (Brieger?,) Blendermann?), Schotten’), 





Welcher Art die in den Harn tibergehenden Umwand- 
lungsprodukte des Morphins seien, diese Frage haben wir 
nicht weiter verfolet, da sie sich nicht auf den uns vor- 






liegenden Gegenstand der Untersuchung bezieht. 





Ueberblickt man die tiber das Verhalten von Morphin 
und Morphinschwefelsiiure im Organismus gewonnenen Er- 
fahrungen, so ergiebt sich zuniichst das auffallende Faktum, 






dass das Morphin, wenn auch in geringen Mengen, regel- 





miissig in den Harn tibergeht, wihrend selbst nach grossen 





Hosen von Morphinschwefelsiure weder diese, noch auch 
Morphin in Spuren im Harn auftritt. Dass dic Morphin- 






schwefelsiure selbst zur Resorption gelangt und in eine oder 





mehrere noch unbekannte Aetherschwefelsiuren im Organismus 





ungewandelt worden ist, geht aus der betriichtlichen Steigerung 





der Actherschwefelsiureausscheidung mit grosser Wahrschein- 
lichkeit hervor, Diese Thatsache ist an sich auffallig, weil in 
einer grésseren Zahl von Féallen die Aetherschwefelsiure- 







verbindungen (vergl, Schotten, |. c.) bestindiger sind als die 






urspriinglichen Korper. 






VI. Vergleichung der Wirkung des Phenols nnd des 
phenolschwefelsauren Kaliums., 





Dank den Arbeiten von Hoppe-Seyler‘), Huse- 
mann’), Salkowski®), Arthur Christiani’) u. A, ist 
die toxisches Wirkung des Phenols auf den thierischen Orga- 
hismus ziemlich genau bekannt. Wird Carbolsiiure in den 
Organismus, sei es dureh die Haut oder durch den Magen 
eingeftihrt, so wird dieselbe schnell resorbirt und hat eine 
Diese spricht sich darin 










Vergiftung des Thieres zur Folge. 









') Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. If, S228. 
2) Ebendaselbst, Bd. VI, S. 254. 

3) Ebendaselbst, Bd. VII, S, 23. 

') Pfltiger’s Archiv, Bd. V, 8. 470. 

°) Deutsche Klinik 1870 und 1871. 

6) Piliiger’s Archiv, Bd. V, S. 335. 

1) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd, II, 5S. ‘ 
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aus, dass das Thier die Fithigkeit verliert, sponltane Bewoe- 
gungen auszuftihren, in einen soporésen Zustand verfiillt- 
aber zur selben Zeit wird die Reflexerregbarkeit des Riickey- 
marks erhdht, eine Reizung der Haut lost heftige, kranipt 
hafte Contracturen und selbst Tetanus aus. Uebrigens finder 
sich bald dieser Zustand, indem die Erregbarkeit  heraly- 
gesetzt und schliesslich das Rtickenmark paralytisch wird (vor 
dem Tode); die Contractionen des Herzens werden schwach: 
die Erregbarkeit der Muskeln und Nerven sinkt; das Blu 
wird fltissig und blauroth; der Blutdruck steigt anfangs, dann 
aber fillt er; die kleinen Arterien werden dilatirt; die Athmuny 
wird unregelmiissig und oberflaichlich. 


Die Vergiftungserscheinungen reprisentiren bei allen 
Thieren ein und dasselbe Bild; die t6dtliche Dosis ftir Frésche 


ist = 0,2 bis 0,8 der. — Kaninchen = 0,5 bis 0,5 er, 
Katzen = 0,5 gr. — Hunde = 2,5 gr. — erwachsene Menschen 


= 10 pis 20 gr. (Ummethun!). 
Die Phenylitherschwefelsiure, welche synthetisch yon 
Baumann’) dargestellt worden ist, besitzt innerlich gereichit, 


gar keine (Baumann) oder héchstens eine sehr schwache 
giftige Wirkung. Daher kénnen grosse Mengen von Carbol- 


siure vom Organismus ertragen werden, wenn dieselben 
almiilig und in kleinen Dosen gereicht werden, wie dies die 
Untersuchungen Baumann’s und Uerter’s4)  gezeig! 
haben. 

Baumann und Ilerter’ stellten ihre Yersuche an 
warmbliitigen Thieren an, die Aetherschwefelsiiure der Phenole 
wirkt aber auf Frésche anders, als auf warmbliitige Thicre, 
wie dies aus folgenden Versuchen ersichtlich ist. 

Da Phenol (Ce Hs HO) ein Atomgewicht von = 94 hat 
und phenolitherschwefelsaures Kali (Ce Hs.OKSO03s) = 212, 
so haben wir folglich auf 1 gr. Phenol 2,255 gr. phenyl- 
itherschwefelsaures Kali genommen. 








y . . ) ‘ Ae 

1) Nothnavel und Rossbach: Arzneimittellehre 1880, 5. '-1 
oor 
ia) 


2) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. H, 8. 350, 
3) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. I, 
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Phenol. 


Phenolitherschwefelsaures Kali. 





Vin 11 Uhr Morgens wurden 0,040 gr. 
Phenol 


vereicht, 


einem Frosche subcutan 


Nach 10 Minuten bewegt sich der 
Frosch noch ganz gut und beant- 
Reflexe, wenn auch 


die Bewegungen im Vergleich mit 


wortet die 


dem Normalen verlangsamt sind. 
Nach 30 Minuten. 
Der Frosch kann 


nur mit Miihe, 


auf den Riicken gelegt, seine nor- 


eg 
male Stellung wieder einnehmen ; 
die willktirlichen Bewegungen 
sind ausgesprochen verlangsamt ; 
zeitweise treten spontane Krampfe 
einzelner Muskelgruppen auf; bei 
einem mechan. Reize kommen 
immer diese spontanen Krimpfe 
selir deutlich zum Vorscheine. 
Nach 1 Stunde. 
Der Frosch liegt unbeweglich auf 
dem Riicken, und mechanische 
Reize vermégen nichtmehr Reflex- 
erscheinungen auszulésen. 
Nach 2 Stunden. 


Das Thier ist todt. 





Um 11 Uhr Morgens sind einem 
Frosche subcutan 0,090 gr, phe- 
nolitherschwefelsauren Kalis ge- 
reicht worden. 

Nach 10 Minuten bewegt und ver- 
hiilt 
ein gesunder, 


sich der Frosch ganz wie 


Die willktirlichen Bewegungen sind 
etwas verlangsamt; aufd. Riicken 
geleet, nimmt der Frosch leicht 
und schnell seine normale Stel- 


lung wieder ein. 


Das Thier verhiilt sich wie 


normales. 


Der Frosch verhilt sich wie ein 


evesunder, 


Kinem Frosche sind subeutan 0,060 gr. in einer 2 pro- 


contigen Phenollésung gereicht worden, dieser Lésung wurde 


eine entsprechende Quantitit Kalisulfat zugesetzt, d. h. eine 


solche Quantitiit Kali, wie sie in der, dem anderen Frosche 


veveichten Portion phenclitherschwefelsauren Kalis enthalten 
ist: dem anderen Frosche sind 0,135 gr, phenolitherschwefel- 


swuren Kalis gereicht worden, 
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Phenol. 


| 


ee 


Phenolitherschwefelsaures Kali, 





Nach 15 Minuten. 


Der Frosch befindet sich in einem 
sopordsen Zustand; ist beinahe 
todt; er reagirt nicht auf die 
heftigsten mechanischen Reize. 

Nach 30 Minuten, 

Das Thier ist todt. 








Der Frosch beweet sich ganz gut, 
und reagirt vollkommen auf Re- 
flexe, 


Die 'Bewegungen sind bedeutend 
verlangsamt, das Thier dreht sich 
jedoch noch selbst vom Riicken 
um; mechanische Reize lésen re- 
flectorische Zusammenziehungen 
der Muskeln aus, doch etwas 
schwicher als im Normalzustand, 

Nach 50 Minuten. 

Der Frosch liegt bewegungslos auf 
dem Riticken und kann selbst 
nach den heftigsten Reizen nicht 
die normale Stellung einnelmen. 

Nach 2 Stunden. 

Der Frosch liegt bewegunglos auf 
dem Riicken, aber reagirt scliwach 
auf heftige Reize mit Zusammen- 
ziehung einzelner Muskelgruppen. 

Nach 3 Stunden. 

Das Thier hat sich selbst vom 
Ricken umgedreht und einige 
kleine Sprtinge ausgefiihrt, darauf 
sitzt es unbeweglich auf ein und 
derselben Stelle u, reagirt schwach 
auf mechanische Reize. 

Nach 5 Stunden. 

Auf den Riicken gelegt, kann sicli 
das Thier selbst nicht umdrehen, 
und reagirt schwach auf Heflexe. 

Nach 6 Stunden, 

Der Frosch reagirt stiirker als vor- 
her auf Reflexe und drelit sich, 

wenn auch mit Miihe, nach me- 

chanischen Reizen vom Hiicken 
um. 





’ : rs _ : : — ; oe a a , . 
Phenol, | Phenylitherschwefelsaures Kali, 





Nach 7 Stunden 

Auf den Riicken gelegt, vermag der 
Frosch selbst seine normale Hal- 
tung wieder einzunehmen und 
schien sich zu erholen. Ain fol- 
genden Tage war er todt. 

Solche Versuche, welche in grosser Anzahl an Fréschen 
angestellt worden sind, haben nun ergeben, dass die Phenyl- 
‘itherschwefelsiiure gleichwohl ftir Frésche giftig ist, wenn 
auch in viel geringerem Grade als das Phenol; die Gift- 
wirkung éiussert sich darin, dass der Frosch ruhig wird und 
nicht die dargebotene Gelegenheit benutzt, um spontane 
Bewegungen auszuftihren oder dieselben sind, wena er sie 
ausftihrt, etwas langsam und ungeschickt; zuweilen wurde 
eleich nach Darreichung des Giftes Paralyse der hinteren 
Extremitiiten beobachtet; aber dann richtet sich das Thier 
wieder auf und wird normal; das ist der leichte Grad der 
Vergiftung. Nach grossen Dosen verliert der Frosch voll- 
kommen die Fihigkeit sich zu bewegen; auf den Ricken 
eelegt, verharrt er unbeweglich in dieser Lage, selbst nach 
heftigen mechanischen oder chemischen Reizen. Allein nach 
etwa 2—3 Stunden fiingt das Thier wieder an sich autzu- 
richten und kehrt zur Norm zuriick. Noch gréssere Dosen 
rufen den Tod des Thieres hervor. 

Demnach wirkt die Phenyliitherschwefelsiure auf Frésche 
anders, als auf warmblitige Thiere, und verhilt§ sich in 
dieser Hinsicht sehr aéhnlich dem Benzol, welches von den 
héheren Thieren in grossen Quantitiiten (Perrin) ohne Nach- 
theil aufgenommen werden kann, ftir die niederen Thiere 
(Zz. B. Insekten, Trichinen) aber ein heftiges Gift ist; nach 
Christiani!) zeigten drei Frésche, welche in ‘ez Liter 
Wasser, dem 5 Tropfen Benzols zugesetzt waren, gesetzt 
Wurden, nach 10 Minuten erhdhte Reflexerregbarkeit und bald 
darauf paralytische Erscheinungen. 


*) Christiani; Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. IL. 
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VII. Pyrogallol, Phloroglucin und pyrogallolmonither- 
schwefelsaures Kali. 


Die Giftigkeit des Pyrogallols steht im Zusammenhanee 
mit seiner Fahigkeit, in hohem Masse Sauerstoff zu absor- 
biren. In den Organismus gebracht, wirkt dasselbe dale, 
schnell und scharf ausgesprochen zerst6rend auf die Blut- 
korperchen; aus diesem Grunde tritt einerseits Methiunovlobin- 
uvie auf, anderseits wird die Erneuerung des Blutes unmée- 
lich gemacht. Der Tod tritt schnell nach Erbrechen, blutigen 
Stuhlgang und Urin, bet starkem Sinken der Kérpertempe- 
ratur, bei allgemeiner Betiubung und Gefthllosigkeit ein, 
Bei dem idiusseren, wie tinneren Gebrauche dieses Mittels sind 
die Vergiftungserscheinungen dieselben, 

Philoroglucin Ce Hs (OH)s ist) gleichfalls 3 fach hydro- 
xylirtes Benzol und der Unterschied zwischen beiden bestelit 
nur darin, dass die relative Stellung der Hydroxylgruppen 
im Benzol eine andere ist als beim Pyrogallol. 


Welcher Unterschied in der physiologischen Wirkunigs- 
weise zwischen Phloroglucin und Pyrogallol ecinerseits, uni 
Monatherschwefelsiiure des Pyrogallols anderseits besteht, zeigt 
foleendes Beispiel: 

Zwei an Gewicht gleichen Fréschen sind subcutan inji- 
cirt worden, dem einen 3 cbem, einer 2 procentigen Pyrogallol- 
lésung, dem = andern gleichfalls 3 chem. der Lésung einer 
‘aiquivalenten Menge von pyrogallolmonitherschwefelsauren 
Kali (Pyrogallol Ce Hs(OM)s = 126, pyrogallolmonither- 
schwefelsaures Kali Ce Hs (OHM)2 OKSOs = 244); der Pyro- 
gallollésung wurde auch eine entsprechende Quantitit schivetel- 


sauren Kalis zugesetzt. 





| Monopyrogallolithersehwefelsaures 
Kali, 


Pyrogallol. 


| 





Nach 10 Minuten. 

Der Frosch vermag sich nicht vom | Der Frosch fiihrt willktirl, Spriinge 
Ricken umzudrehen, um seine aus, wenn dieselben auch lane- 
normale Haltung wieder — ein- sam und ungeschickt sind: aut 















Pyrogallol. 








Monopyrogallolitherschwefelsaures 
Kali. 








zunehmen ; die krampfhatten 


Zuckungen der einzelnen Muskel- 





gruppen sind deutlich ausge- 





sprochen. 
Nach 15 Minuten. 
Die heftigsten Reize bleiben unbe- 






antwortet; das Thier liegt auf 





dem Kiicken. 
Nach 30 Minuten. 







dem Riieken; es erwiedert die 
heftigsten Reize nur mit kurzen, 


fibrillaren Muskelzuckungen. 







Nach 5O Minuten, 
Das Thier ist todt. 








Bei einem 2. Versuche 





Phloroglucins, ein anderes 





schwefelsauren Kalis. 


Das Thier liegt unbeweglich auf 


den Riicken gelegt, nimmt er 
sofort seine gewohnliche Haltung 
wieder ein; er reagirt gut auf 


Reize. 


Die willkfirlichen Bewegungen sind 


noch wie vorher erhalten, das 


Thier reagirt auf Reize. 
5 


Der Frosch reagirt auf Reize, ganz 
willkiir- 
lichen Bewegungen gehen jetzt 
Statten als in der 
ersten Zeit nach der Vergiftung. 


wie ein vesunder; die 


besser von 


Das Thier fiihrt ziemlieh 
schnelle Spriinge aus, es bleibt 


vrosse, 


nicht auf dem Riicken legen; 
die Reflexe sind vollkommen er- 
halten, 

sich das 


Nach 5 Stunden verhielt 


Thier noch ganz ebenso, 


erhilt das eine Thier 0,040 gr. 
0,129 


oy 


D . 


pyrogallolmoniather- 








Phloroglucin. 









Pvrogallolmonitherschwefelsaures 
Kali. 








Nach 20 Minuten. 

Der Frosch liegt vollkommen unhbe- 

zeit- 
weise treten krampfh. Zuckungen 
auf; auf das heftigste Kneitfen 
reagirt er nicht und vermag sich 
nicht vom Riicken umzudrehen. 

Nach 1 Stunde, 

Das Thier ist todt. 


weelich auf dem Riicken ; 
















Der Froseh fiihrt 
schickte, willkiirliche Bewegungen 


langsame, unge- 


aus; er reagirt auf Reize. 


Der Frosch dreht sich nur miilisam 
vom Riicken um, um seine nor- 
maleStellung wieder einzunelimen, 

reagirt gut auf Reize, 












| Pyrogallolmonidtherschwefelsaures 


| Kali. 




























Phloroglucin. 








Nach 3 Stunden. 

Der Frosch liegt auf dem Riicken, 
aber dreht sich noch selbst nach 
heftigen Reizen um und macht 
langsame, unbedeutende Spriinge, 

Nach 6 Stunden 

Die spontanen Bewegungen sind 
erhalten, wenn sie auch jiusserst 

triige erscheinen; das Thier re- 

agirt ganz gut auf Reize, 





Aus solchen oft) wiederholten Versuchen geht hervor, 
dass pyrogallolmonitherschwefelsaures Kali weniger giflig 
ftir Frésche ist, als Phloroglucin§ oder Pyrogallol. — Allein 
pyrogallolitherschwefelsaures Kali ist) giftiger, als phenol- 
atherschwefelsaures Kali: wiihrend Dosen von pyrogallolither- 
schwefelsauren Kali deutlich die Fiihigkeit herabsetzen spon- 
tane coordinirte Bewegungen auszuftihren, sowie den horper 
im Gleichgewicht zu erhalten, und ferner die Reflexe ernic- 
drigen, rufen ganz ebensolche Dosen der Phenolitherschwetel- 
siiure bei Thieren keine erhebliche Abweichung von der Norm 
hervor, 


VIII. Resorcin und resorcindiitherschwefelsaures Kalium. 


O-SO2-Ok 















Resorcindiiitherschwefelsaures Kali == Ce Ha ’ , 
hat ein Atomgewicht = 346, und Resorein = Ce Ha (Oll) 


war eae 


= 110; dementsprechend sind auch dic Lésungen  bercite! 
worden: ausserdem ist. da im diitherschwefelsauren Kali in 


9 


{1 er, der Substanz = 0,283 gr, Kali enthalten sind, der 


Sa Nira ein aM ee Bn Lia il ee CS 


Resorcinlésung eine entsprechende Menge — schwefelsaures 
Kalium zugesetzt worden. Folgendes ist einer der Versuche: 

Einem Frosche sind von einer 1procentigen Resorcin- 
lésung (zusammen mit schwefelsaurem Kali) 2 cbem., einen 
anderen Frosche gleichfalls 2 cbem, einer entsprechenden 
Resorcindiitherschwefelsiurelésung injicirt: worden, 


Fm LIAS Bact ie ry Ri 
< ae ee. - i tte! al 


~~ gu BR et 


aan a em 








Resorcin. Resorcindiitherschwefelsiure. 








Nach 5 Minuten. 


Das Thier beflndet sich in sopo- Die willkiirlichen Bewegungen sind 


rosem Zustande, liegt vollkommen 
unbeweglich auf dem Riicken und 
erwiedert die heftigsten Reize 
nicht einmal mit den geringsten 


bedeut. verlangsamt, aber gleich- 
wohl vermag der Frosch noch zu 
springen, wenn ein mechanischer 
Reiz ausgeftihrt worden ist. 


















jewegungen. 

Nach 15 Minuten. 

Das Thier starb. Das Thier kann nicht auf dem 
Riicken gehalten werden und fiihrt 
willkiirliche Spriinge aus, 

Nach 1 Stunde macht das Thier 
spontane Bewegungen; die Reflexe 
sind erhalten, wenn auch etwas 
schwiicher als normal. 

Nach 2 Stunden verhalt sich das 
Thier noch ganz ebenso. Es sind 
nun noch 3 ebem, einer Lésung 
von Resoreindiitherschwefelsiure 
injicirt worden. Gleich nach der 
Kinspritzung macht der Frosch 
ungewOhnlich schnelle Spriinge. 

Nach 10 Minuten liegt das Thier, 
— nachdem es bereits das Ver- 
mogen  spontaner Bowegungen 















verloren hat, — unbeweglich auf 
dem Riicken; es reagirt sehr 
schwach auf die allerstiirksten 
Reize. 

Nach 2 Stunden dasselbe. 

Am folgenden Tage wurde = das 

Thier noch Jebend vorgefunden. 





Aus iihnlichen Versuchen haben wir die Ueberzeugung 
vewonnen, dass schon 1 cbem. der oben besehriebenen 
Resorcinlésung mit schwefelsaurem Kali schnell das Thier 
fodtet, indem dieselbe gleich nach der Einspritzung unter die 
Haut eine allgemeine Paralyse hervorruft, wiihrend die Wir- 
kung des resorcindiiitherschwefelsauren Kaliums sich auf das 
in demselben enthaltene Kali griindet: Controlthiere, welche 


7a 


bec Miot  ap aos weedeat mee 
e a 2 pfs “ ware : 


280 


nur mit reinem schwefelsaurem Kali vergiftet worden waren, 
lieferten dasselbe Bild, wie die Thiere, welche mit resorcin- 
diiitherschwefelsaurein Kalium vergiftet worden sind, 


Aehnliche vergleichende Versuche haben wir mit dem 
Phenol, Resorcin und Phloroglucin angestellt. Unter diesen 
kKOrpern erwies sich Phloroglucin als der giftigste und Pheuol, 


wie dies aus dem weiter unten angefiihrten Beispiele ersicht- 


lich ist, weniger giftig. 


Dreien grossen Fréschen sind subcutan 30 mer., dem 
einen Phenol, dem ziweiten Resorcin und dem dritten Phloro- 
elucin eingespritzt. worden, 





Phloroglucin. 


Resorcin. 


Phenol. 





Nach 10 Minuten, 

Die willktirlichen Bewe- 
vungen sind erschwert, 
doch vermag derFrosch 
nicht auf dem Riicken 
zu liegen; nach einem 
mechanisch. Reiz fihrt 
er kleine, ungeschickte 
Springe aus, 

Nach 20 Minuten. 

Der Frosch liegt voll- 
stiindig unbewegl. auf 
dem KRiicken; die hef- 
tigsten Reize werden 
nicht beantwortet; das 
Thier ist fast todt, 

Nach 50 Minuten, 

Das Thier ist todt. 


Nach 4 Stunden, 


DerFrosch macht scharf Das Thier liegt hewe 


krampfhafte Bewegun- 
gen und liegt unbeweg- 
lich auf dein Riicken. 


Der Frosch liegt unbe- 
weglich auf d. Riicken ; 


Reize rufen Tetanus 


hervor, 


Der Frosch liegt aufdem 
Riicken; die Reflexer- 
regbarkeit ist vollstiin- 
dig erhalten, 


Der Frosch befindet sich 
im Zustande der Pro- 
stration und reagirt 
nicht auf die heftigsten 
Reize. 


eungslos auf d. Riicken 
und vermag nur nach 
heftigen mechanischen 
teizen seine noriiale 
Haltung einzunehnien ; 
Spriinge kann es jedoch 
nicht mehr ausfiihren. 


Dasselbe wie vorlier. 


Der Frosch bleibt nicht 

auf dem Riicken liegen; 
bei vorhandener Gele- 
genheit fiihrterSpriiice 
aus. 


Die Fahigkeit willkiir- 
licher Bewegungen is! 
bei dem Frosche, wiv 
bei einem vollstandiy 
gesunden, erhalten. 
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Phenol tibt gleich nach seiner subeutanen Verabreichung 
eine stiirkere Wirkung aus, als Phloroglucin; denn in Folge 
von Phenol verliert der Frosch sofort seine Fihigkeit, will- 
kiirliche Bewegungen auszuftihren, wihrend Phloroglucin viel 
spiter zu Wirken anfangt. 














Dagegen aber findert sich spiter das Bild vollkommen : 





wihrend das Thier sich von Phenol erholte, wurde es von 





eleichen Dosen Phloroglucin und zwar bei Weitem schneller 
als vom Resorein getédtet. 







Wirft man jetzt. einen allgemeinen Blick auf alle oben 
anveftihnrten Versuche mit Morphin und Morphinitherschwefel- 





-iiure, mit Phenol und Phenolitherschwefelsiure, mit Pyro- 





vallol und Pyrogallolitherschwefelsiure, mit) RKesorein und 





Resoreindiitherschwefetsiure, so muss man zum Schilusse 





eeangen, dass die Giftigkeit dieser Koérper eng 
verkntipft ist mit den in thnen enthaltenen 
Hydroxylgruppen; denn vertauscht man letztere 
uit der indifferenten Schwefelsiuregruppe, so 
erhilt man Gifte, welche bei Weitem schwicher 
sind und, wie dies beim Morphin und der Mor- 
phinatherschwefelsiure der Fall war, ihre friihere 
Natur ganz und gar verindern, 



























Zur Frage der Jodbestimmung im Harne. 
Von 


E. Baumann. 


(Der Redaction zugegangen am 4, Marz 1884.) 


Vor einiger Zeit hat A. Zeller Versuche tiber die 
Resorption und die Schicksale des Jodoforms im Organismus 
angestellt, welche manche bemerkenswerthe Aufschliisse tiber 
diese Frage gebracht haben. Zeller hat die Ergebnisse 
seiner Untersuchungen in zwei Publikationen niedergelegt, 
auf welche ich hier verweisen médchte?), 

Vor Kurzem unterzog E. Ilarnack?*) die Arbeilen Zel- 
ler’s einer Kritik, welche im Wesentlichen sich gegen cic 
von Zeller benutzten Methoden der Jodbestimmung richitet, 
liber welche ein durchaus vernichtendes Urtheil gefillt wird; 
dasselbe erstreckt sich auf siimmtliche Resultate Zeller’ s. 
Nach «Controlversuchen» Harnack’s wiirden die von 
Zeller angewendeten Methoden Fehler von 70—170" 
verursachen kénnen. Harnack knitipft an seinen kritischen 
Gang tiber die Untersuchungen Zeller’s die Worte: 

«Die im Vorstehenden mitgetheilten Thatsachen zeigen 
auch wieder, wie sehr die Brauchbarkeit einer quantitativen 
Bestimmungsmethode fiir irgend eine Substanz durch die 
Gegenwart anderer Stoffe leiden Kann und wie leicht man 


') A. Zeller: Archiv fiir klinische Chirurgie, Bd. 28, H. 3, und 
diese Zeitschrift, Bd. &, S. 79 ff. 
— *) Diese Zeitschrift, Bd. 8, S, 158 und Berliner klinische Wochen- 
schrift 1888, Nr. 47. 
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in Folge dessen betrichtlichen Fehlern ausgesetzt ist, wenn 
man sich nicht immer erst durch Controlbestimmungen davon 
iiberzeugt, dass die Methode auch unter den vorliegenden 
Bedingungen anwendbar ist.» 

Die Mittheilungen Harnack’s enthalten mehrere «Con- 
trolversuche» und deren Zahlenbelege. Der Leser, welcher 
die Arbeiten Zeller’s und die von ihm benutzten Methoden 
nicht genauer kennt, wird daher leicht zu der Meinung ge- 
fiihrt, dass Ausspriiche Harnack’s wie: «Die NResultate 
Zeller’s entbehren somit der erforderlichen sicheren Grund- 
lage» oder «die (von Zeller) erhaltenen Werthe sind 
unbrauchbar» einen Schein von Berechtigung haben. 

Man darf ohne Weiteres behaupten, dass wer mit 
Untersuchungsmethoden, welche mit den angefthrten unge- 
heueren Fehlern behaftet sind, grosse Reihen von Bestim- 
mungen ausfiihrt, ohne eine Ahnung jener Fehler zu haben, 
und seine Resultate als positive wissenschaftliche Ergebnisse 
verOffentlicht, dass derjenige jeder Befaihigung zu derartigen 
Untersuchungen entbehrt, und dass jede Publikation eines 
solchen Verfassers von vornherein mit dem gréssten Miss- 
trauen zu betrachten ist. Im Hinblick hierauf ist es aber 
auch die erste Pflicht des Kritikers, mit besonderer Sorgfalt 
und Gewissenhaftigkeit nach allen Seiten hin zu priifen, bevor 
er ein Verdammungsurtheil tiber die Arbeit eines Anderen 
fillt, welches zugleich die Befaihigung des Letzteren zu wissen- 
schaftlichen Untersuchungen tiberhaupt in Frage © stellen 
wurde. 

Was aber soll man sagen von einem Kritiker, welcher 
mit Sicherheit und Ruhe jenes Urtheil ausspricht, wenn das 
letztere sich griindet auf frei erfundene Controlversuche, auf 
Wwillktirliche Behauptungen und auf falsche Analysen des 
kritikers ? 

Dass von solcher Art die Harnack’sche kritik der 
Arbeiten Zeller’s ist, werde ich im Folgenden beweisen. 
Herr Dr. Zeller hat mir auf meinen Wunsch diese Beweis- 
lihrung tiberlassen, weil ich ihm die von Harnack ange- 
griffenen Methoden empfohlen habe und aus diesem Grunde 
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die Harnack’sche Kritik auch als an meine Adresse ye- 
richtet, betrachten darf. 

Zeller hat beim Beginn seiner Untersuchungen die 
bekannten Bestitumungsmethoden des Jods im Harn aut. jhe 
Gienauigkeit geprtft und berichtet hiertiber mit den Worte:: 

«Kine Vergleichung der verschiedenen Methoden der 
quantitativen Jodbestimmung im Harn ergab mit der Hilger- 
schen Methode die genauesten Resultate; sie lisst sich bein 
Menschen aber nur anwenden, wenn die Mengen nicht zu 
klein’ sind, z. B. nicht unter 10 ingr. in 100 chem. Hari 
betragen. Beim Hunde musste aussehliesslich die Methode 
von Kersting angewendet werden, weil die unterschweflige 
Siiure des THundeharns mit Palladiumehlortir in) der sauren 
Loésung einen Niederschlag von Schwefelpalladium gibt.» 

Die Ergebnisse seiner Controlbestimmungen hat Zeller 
nicht publicirt, weil die beiden fast ausschliesslich von ihin 
benttzten Methoden seit Jahren erprobt sind und tiber ihre 
Anwendbarkeit fir den Harn Erfahrungen von verschiedenen 
Seiten vorliegen, 

1. Die Hilgersche Methode der Jodbestim- 
mung, welche bei {8 Analysen Zeller’s befolgt wurde, 
besteht darin, dass eine abgemessene Menge von Palladiun- 
chlortirlésung von bekanntem Gehalt so lange mit dem ange- 
siiuerten jodhaltigen Harn versetzt wird, bis alles Palladium 
ausgefailll ist. Sie ist am leichtesten auszuftihren und gibt 
so genaue Werthe, wie man bet Analysen tiberhaupt erhalten 
kann. Nach Versuchen Hilger’s') wurden in Harn, welchem 
0,0305°% Jod in Form von Jodkalium = zugesetzt wurden in 
Mittel von drei Bestimmungen, welche éusserst wenig waiter 
einander differirten O,0806°%o Jod wiedergefunden. Bei vier 
Versuchen enthielt’ der Harn 0,03808% Jods; mit der obigen 
Methode wurden wiedergefunden : 

1. O,O310°o Jod 

2. O,O309 « « 
3. 0,03809 « — « 
4, 0.0307 « « 


') Liebig’s Annalen der Chemie, Bd 171, 5. 212. 
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Hilger erhielt noch bei sehr geringem Jodgehalt im 
Harn mit seiner Methode ausgezeichnete Resultate; ein Harn, 
welchem 0,005°%o Jod zugesetzt war, gab in ftinf Analysen 
Werthe, welche sich zwischen 0,0048 —0,0051°0 Jod bewegen. 
Zeller erhielt ungefaihr ebenso genaue Resultate wie Hilger, 
fand aber die Grenze bis zu welcher die Ergebnisse fast 
oanz genau wurden, elwas héher als Hilger, néimlich bei 
bei einem Gehalte des Harns von ¥Yroo %o Jod. Ohne Zweifel 
ist diese Grenze beeinflusst durch die Concentration und 
die Farbe des Harns. Hilger hatte bei seinen ersten 
Versuchen den Harn zuvor von Schwefelsiiure und Phosphor- 
siure befreit, bald darauf aber nachgewiesen, dass diese Vor- 
bercitung des Earns tiberfltissig ist, 

Harnack ist) der Meinung, dass die Hilger’sche 
Methode der Jodbestimmung ohne jedwede Controlbestim- 
nung in die Welt gesetzt sei, und will diesem Uebelstande 
dadurch abhelfen, dass er selbst) zwei Versuche anstellt, 
welche ihm die Ueberzeugung verschaffen, dass die Hilger- 
sche Methode der Jodbeslimmung «viel zu hohe Werthe» 
erveben muss. Allein der Controlversuch Harnack’s hat 
mit der Hilger’schen Methode der Jodbestimmune gar Nichts 
zu thun; denn tlarnack siuert den Harn mit Salzsiiure 
an, fill mit Palladiumchlortir, wiigt den getrockneten Nieder- 
schlag und stellt sein Gewicht als Palladiumjodtir in Rech- 
nung! Es ist bekannt, dass jeder Harn beim Stehen mit 
Salzsiure allmiélig mehr oder wenizer reichliche Niederschlige 
Von organischen Substanzen bildet, insbesondere wenn zugleich 
hoch ein anderer Niederschlag in dem Harn erzeugt wird. 
Aus diesem Grunde ist noch niemals Jemand auf den Ge- 
dauken gekommen, den von Harnack angestellten «Con- 
trolversuch» bei einer quantitativen Bestinunung des Jods 
im Harn zu Grunde zu legen. Es ist daher der Control- 
Versuch, auf welchen das abfillige Urtheil Haruack’s tiber 
die Methode Hilger’s sich stiitzt, die eigene und freie 
Ertindung unseres Kritikers, Es ist nach dem Obigen 
leicht erklivlich, dass Harnaeck bei seinem ersten Versuche 
slatt 10 mgr. KJ 17,26 mgr. KJ > wiederfand, was einem 
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Fehler von + 72°%o entspricht, wihrend der zweite Versuch 
einen Fehler von + 170° vorfiihrt. Wenn Harnack bej 
seinem Versuche statt Menschenharn eine gentigende Probe 
von Pferdeharn angewendet hatte, so wiirde er mit Leich- 
tigkeit einen Fehler von + 1000°/o erzielt haben. 

Hiitte Harnack nur eine einzige Bestimmung nach 
Hilger’s Methode wirklich ausgeftihrt, so hiitte er auch 
ohne jede Kenntniss der Publikationen Hilger’s sich von 
der Unrichtigkeit seiner «Controlversuche» tiberzeugen miissen, 
Auch eine einzige Palladiumbestimmung in den von Harnack 
gewogenen Niederschligen wiirde ihm gezeigt haben, dass 
aus seinen Experimenten tberhaupt kein Schluss auf die 
Jodbestimmung Hilger’s gemacht werden kann. 

2. Die Kersting’sche Methode der Jodbestimn- 
mung beruht darauf, dass jodhaltiger Harn beim Destilliren 
mit concentrirter Schwefelsiiure alles Jod abgibt, welches 
im Destillate neben schwefliger Siiure als Jodwasserstoff ent- 
halten ist, welcher nach Beseitigung der schwefligen Siiure 
durch Chlorkalklésung mit Palladiumchlortir wie bei der 
Hilger’schen Methode titrirt wird. Kersting!) empfielit 
seine Methode als eine sehr zuverlissige ftir den Harn. 
Neubauer?) erhielt bei Anwendung von reinen Jodkalium- 
lésungen sehr genaue Resultate, waihrend Hilger etwas zu 
niedere Werthe fand. 

Die Kersting’sche Methode ist wesentlich umstind- 
licher als die Hilger’sche und kann insbesondere bei Hunie- 
harn Schwierigkeiten bereiten, welche aber bei einiger Um- 
sicht tiberwunden werden. Zeller fand es zweckmissig, 
den Hundeharn mit einer grésseren Menge von Schwefelsiure 
zu destilliren, als Kersting fiir den Menschenharn angibt: 
besonders listig sind die grossen Mengen von schwelliger 
Siure im Destillat, welche durch eine Lésung von unter- 
chlorigsaurem Natrium  beseitigt wurden. Auch Zeller 
erhielt mit der Kersting’schen Methode etwas zu nfedere 


") Annalen der Chemie und Pharmacie, Bd. 87, S. 19. 
*) Huppert: Analyse des Harns von Neubauer und Vogel. 
Wiesbaden 1881, S. 327 















287 


Werthe; die Differenz kann dabei bis zu einigen Procenten 
der im Harn vorhandenen Jodmenge betragen, wie der fol- 
vende Versuch zeigt, welchen Herr Dr. Zeller aus seinen 
friiher angestellten Controlversuchen mir freundlichst mitge- 
theilt hat: 100 cbem. Hundeharn wurden mit 50 mer. Jod 
als Jodkalium versetzt und mit 50 cbem. Schwefelsiure 
destillirt, so lange Jodwasserstoff tiberging. Statt 50 mer. 
Jod wurden im Destillate nur 47,2 mgr. Jod wiedergefunden. 
Die Fehlerquellen bei der Kersting’schen Methode sind jeden- 
falls aber nicht derart, dass die von Zeller aus. seinen 
Versuchen gezogenen Schiiisse irgendwie durch dieselben 
allerirt werden kénnten. 

Unser Kritiker ist mit der Kersting’schen Methode 
iiberhaupt nicht bekannt, denn er wirft sie zusammen mit 
der Methode von Hilger (diese Zeitschrift, Bd. VIN, 5. 161) 
und zahlt die Destillation des Harns mit Schwefelsiure als 
eine besondere von Zeller benutzte Modifikation auf; er 
hilt es auch nicht ftir néthig, diese Methode kennen zu 
lernen, denn sein Urtheil tiber dieselbe ist schon fertig. Es 
lautet: «Bei den geringen Mengen von Jodalkali, um welche 
es sich nicht selten handelt, lassen sich auf diesem Wege 
wohl schwerlich genaue Resultate erzielen, abgesehen davon, 
dass das Verfahren auch recht umstiindlich ist.» 

Ohne den Schatten von einern thatsichlichen Grunde, 
lediglich durch eine willktirliche Behauptung  ver- 
dammt also unser Kritiker eine analytische Methode, welche 
seit mehr als 30 Jahren pekannt, von Neubauer durch 
cigene Versuche erprobt wurde, und in den besten Lehr- 
biichern der Harnanalyse empfohlen wird. Es ist dies der- 
selbe Kritiker, welcher weise Lehren tiber die Unerliasslich- 
keit von Controlversuchen vor Anwendung irgend einer 
Methode vornehm auszutheilen weis 

Doch wire es ihm um so niitzlicher gewesen, wenn er 
sich nur ein wenig fiir die bisher bekannten Bestimmungs- 
methoden des Jods im Harn interessirt hatte, als er im 
Begriffe stand, eine Harnack’sche Methode zur allgemeinen 
Anwendung zu empfehlen: er wtirde dann gefunden haben, 
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dass diese Harnack’sche Methode vor dem Jahre 1853 
schon eipmal allgemein = gebrauchlich war, und nach dep 
Kinfihrung der Kersting’schen Methode verlassen und yoer- 
gessen wurde?), 

Kersting erhielt bei einer Controlbestimmuneg nach 
der alten Methode zwar auch ein sehr genaues Resultat: 
er verwirlt dieselbe aber gleichwoht wegen der tibelriechendey 
und zeitranbenden Arbeit des Eindampfens, und weil er es 
fir moéglich halt, dass beim Eindampfen des) Harns mit 
Alkali Cyanverbindungen gebildet) werden. Unser” Kritiker 
dagegen verwirft die Kersting’sche Methode als zu umstiind- 
lich, und empfiehlt daftir wieder jene alte Methode. 


») 


3%. Bestimmung des Jods itm Harn als Jod- 
silber. Diese Methode ist von Zeller in’ einem Fatle 
verwendet worden, wo es galt, die Menge von Jodalkali im 
Harne zu bestimmen und zugleich die Gegenwart von orga- 
nischen Jodverbindungen auszuschiiessen. Zeller hat den 
Grund, wesshalb er in dem einen Falle diese Bestinmunes- 
methode wi tte, nicht besonders ausgeftihrt, weil derselbe 
ohne Weiteres einleuchtet. Ich habe die Methode Herr 
Dr. Zeller empfohlen, weil sie mir die einfachste und 
sicherste ftir die Entscheidung der vorliegenden Frage zu 
sein. schien, 

Bei derselben wurde in’ folgender Weise verfabren: 
ein abgemessenes Volum des Jodharns wird mit) Salpeter- 
siiure angesiiuert, 42 Stunde auf dem Wasserbade in einem 
Kolben erwirmt; nach dem volligen Erkalten) wird filtrirt 
und mit Silbernitrat unter bestiindigem Umritihren vorsichtig 
so lange versetzt bis die Farbe des entstehenden Nieder- 
schlages nicht mehr gelb, sondern rein weiss ist, oder went 
man diesen Punkt nicht scharf erkennen kann, bis eine ablil- 
trirte Probe mit ammoniakalischer Silberlésung nicht) mel 
eetrtibt wird; man ftigt dann noch wenige Tropfen der 


1) Der einzige Unterschied der neuen Harnack’schen und der 
friihereun Methode besteht darin, dass Harnack beim Veraschen ces 
Harns Soda anwendet, statt des Aetzkalis; alles Uebrige ist bei beiden 
Methoden identiseh, 
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silberldsung hinzu und lisst 24 Stunden stehen, wobei von 
Zeit zu Zeit der Niederschlag aufgertihrl wird. Der letztere 
eithilt dann alles Jod der Jodide des Harns als Jodsilber 
neben wechselnden Mengen von Chlorsilber; er wird filtrirt, 
vewaschen und getrocknet, alsdann mdéglichst vollstéindig in 
ein Becherglas gebracht, mit der L5—20fachen Menge von 
starkem Ammoniak digerirt; man filtr rt wieder durch das 
erste Filter und wiascht mit verdtinntem Ammoniak und 
ziuletzt mit Wasser aus. Diese Filtration wird leicht dadurch 
verzogert, dass das Filtrat durch fein vertheiltes Jodsilber 
velrlibt ist, weleches sich erst nach 1—2 Tagen ganz absetzt. 
Diese Bestimmungsmethode unterscheidet sich kaum von der- 
jenigen, welche Wallace und Lamont') zur Bestimmung 
des Jods im Kelp angegeben haben, welche Fresenius?) 
iiir technische Zwecke empfiehlt. 

Die folgenden Versuche zeigen, wie genau mit dieser 
Methode das Jod im Harn ermittell werden kann.  Dieselbe 
wird wegen ihrer Umstandlichkeit) tmmer nur dann zur 
Anwendung gelangen, wenn, wie ip den Versuchen Zeller’s, 
die anderen Methoden der Jodbestimmung nicht anwendbar 
sind, 

100) ebem. Hundeharn, (1,085  specifisches Gewicht) 
welchem O,1905 gr. KJ zugesetzt wurde, lieferte 0,2630 er., 
stall 0,2696 er. Aged. Dieses Resullat wird nun allerdings 
dadurch etwas veriindert, dass eine kleine Menge von Jod- 
silber in’ dem Ammoniak J6slich ist, wihrend Spuren von 
Chlorsilber beim Jodsilber zurtickbletben kénnen; beide Fehler 
lassen sich corrigiren, die Loéslichkeit des Jodsilbers in) dem 
Harn selbst kommt dagegen kaum in Betracht. Der als AgJ 
vewogene Niederschlag?) (0.2630 er.) lieferte beim Glihen im 
Chlorstrome 0,1673 gr. AgC@l und enthiell’ somit nach ein- 
facher Rechnung 0,2457 er. AgJ. Die Léslichkeit) des Jod- 
silbers in concentrirtem Ammoniak ist nach Wallace und 


1) Chem. Gaz, 1859, S. 137. 
2) Fresenius: Quantitative Analyse, Braunschweig 1875, 8S. 660. 
3) 0,254 or. des als Ag J vewogenen Niedersclilages lieferten beim 
Gliilen im Chlorstrome 0,1616 gr. Ag Cl, 
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Lamont 1:2493 (spec. Gew. 0,89); ftir 25 chem. Ammoniak, 
welche beim Auswaschen des ersten Niederschlages im 
Ganzen dienten, sind daher 0,010 gr. der gefundenen Menge 
von 0,2457 gr. AgJ zuzurechnen; das Ergebniss der Bestim- 
mung ist somit das folgende: statt 0,2696 gr. AgJ wurden 
direct gefunden 0,2630 gr. AgJ, corrigirt 0,2557 gr. Ag J. 

Kin zweiter genau in derselben Weise ausgeftihrter Ver- 
such, bei welchem 0,208 gr. KJ in 500 chem, Hundeharn 
relOst wurden, ergab— statt 0,2944 gr. AgJ bei der ersten 
Wiigung 0,2805 gr. AgJ, nach der Correction 0,2753. er, 
AgJ. Dieser Versuch entspricht genau der von Zeller aus- 
gefiihrten Bestimmung, was Menge des Harns und des darin 
enthaltenen Jods anlangt. 

Harnack hilt es ftir selbstverstiindlich, dass die Be- 
stimmung des Jods im Harn als Jodsilber keine’ brauch- 
baren Resultate ergeben kann, und bringt es in dieser 
Ueberzeugung auch fertig in einer Harnprobe, welcher 20 mer. 
kJ zugesetzt sind, eine Bestimmung auszuftihren, deren 
Ergebniss statt 20 mgr. KJ 55,4 mer. KJ entsprechen wiirde. 
Unser Kritiker macht also diesmal eine Bestimmung mit cinem 
Fehler von + 177°%/o, weil er die zu beobachtenden Verhialt- 
nisse grOblich vernachliissigt oder tberhaupt nicht kennt. 
Auf die eigene Analyse, welche mit einem solech enormen 
Fehler behaftet ist, griindet unser Kritiker auch in diesem 
Falle sein abfilliges Urtheil tiber die von Zeller benutzte 
Methode. 

Aus dem Mitgetheilten geht zur Gentige hervor, dass 
Zeller bei seinen Untersuchungen sich derjenigen analy- 
tischen Methoden bedient hat, welche als die besten be- 
zeichnet werden miissen, die unter den jeweiligen Verhialt- 
nissen angewendet werden kéGnnen, und dass die Kritik 
Harnack’s, welche das Gewand exakter Forschung ktiln 
triigt, nicht einen Schatten von Berechtigung besitzt. Der 
Leser wird im Stande sein, sein Urtheil tiber die Harnack- 
sche Methode, Kritik zu tiben, sich selbst zu bilden. 
den 29. Februar 1884. 


Freiburg, 








Zum Verhalten der Aldehyde, des Traubenzuckers, der Peptone, 
der Eiweisskérper und des Acetons gegen Diazobenzolsulfonsaure. 
Von 


Dr Petri. 


(Mittheilung aus dem Laboratorium der Heilanstalt des Dr. Brehmer in Gorbersdorf.) 
(Der Redaktion zugegangen am 12. Marz 1884 ) 


Schon vor linger als einem Jahre fand ich, dass 
Diazobenzolsulfonsiure sowohl mit Traubenzucker als 
auch mit Peptonen in alkalischen Lésungen intensive 
Farbenreaktionen giebt. Noch bevor ich dies verdéffentlichte, 
erschien die erste Arbeit!) Penzoldt’s tiber die neue 
Traubenzuckerreaktion. Penzoldt und Fischer?) 
haben alsdann nachgewiesen, dass letztere Reaktion eine 
neue allgemeine Aldehydreaktion ist. Das Spectrum 
des fraglichen rothen Farbstoffs habe ich zuerst untersucht 
und kurz beschrieben in meiner ersten Arbeit tiber die Diazo- 
siure’), Der Spektralbefund wurde bestitigt in einer spateren 
Arbeit von Escherich‘). Weitere Erfahrungen tber das 
Verhalten der Siiure gegen Peptone, sowie tiber das Spectrum 
der bez. Farbstoffe sind von mir zuletzt Ende vorigen Jahres 
in einer Arbeit niedergelegt, die gerade jetzt im Druck 
erschienen®), 

Bemtihungen, die fraglichen Farbstoffe zu isoliren, 
blicben bisher resultatlos. Beim weiteren Studium der ge- 
firbten Lésungen ist es mir aber gelungen, einige charakte- 
ristische Reaktionen derselben zu finden. Ferner habe ich 


1) Berliner klinische Wochenschrift 1883, Nr. 14. 
2) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 1883, S. 657. 
3) Zeitschrift fiir klinische Medicin 1883, Bd. VI, H. 5. 
t) Deutsche medicinische Wochenschrift 1883, Nr. 45. 

°) Zeitschrift fiir klinische Medicin 1884, Bd. VII, H. 4. 
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die gewiss nicht uninteressante Entdeckung gemacht, dass cop 
rothbraune Farbstoff, welehen Peptone und in’ anseheinersd 
etwas schwiicherem Masse auch die léslichen  Eiweisssy})- 
stanzen mit der Diazosiure geben, tibergeftihrt werden kary 
in einen prachtvoll fuchsinrothen Koérper, der sehr  waliy- 
scheinlich mit) dem = Traubenzucker-Aldehyd-Farbstoff idey- 
lisch ist. 

Nachstehend theile ich meine neuen Erfahrungen tier 
die Reaktionen. nebst den betreffenden Spektralbefunden in 
Ktirze mit. 

I. Die Traubenzucker-Aldehyd-Reaktion. 

Die Aldehyde der Fettrethe und der Trauben- 
zucker') geben in verdtinnter Lauge gelést, mit der alkalischon 
Losung der Diazobenzolsulfonsiure versetzt, nach 10 
bis 20minutenlangem Stehen eine schén fuchsinrothe he- 
aktion. Man kann das Hervortreten der Farbung dures; 
vorsichtiges Anwirmen beschleunigen.  Nothwendig ist) dic 
Gegenwart fixer Alkalien. Mit Ammoniak = gelingt die 
Reaktion nicht. Hat man zwischen Aldehyd (oder Zucker) 
Diazosiure und Alkali das richtige Verhiiltniss getroffen, so 
ist die LOsung rein fuchsinroth und liefert den nachstehenden 
Spektralbefund am deutlichsten, Ist die Menge des Aldeliyds 
zu vross, die Lauge zu stark, so bilden’ sich leicht harzige, 
gelbe bis braune Nebenprodukte, welche den Farbenton sel 
aindern. Dureh Schiitteln mit) Chloroform kann man diese 
relben Substanzen entfernen, Ist die Diazosiiure in groOssereii 
Ueberschusse vorhanden, oder die Aldehydmenge zu gross; 
so blasst die Farbung bald ab. Gut getroffene Reaktionen 
behalten ihre schdne Fuehsinfirbung tagelang, wilirend diese 
andernfalls fast unter den Hiéinden verschwinden kann. Die 
aromatischen Aldehyde geben, wie Penzoldt und 
Fischer gefunden. erst bet gleichzeitiger Anwendung vou 
Natriumamalgam die Reaktion. Diese Substanz beschleunig! 
ebenfalls das Zustandekommen der Firbung bei den fetter 
Aldehyden und beim Traubenzucker, 

1) Wie Traubenzucker verhalten sich auch andere Zuckerarien, 
sowie Gummisubstanzen (Gunmi arabicum, Agar-Agar). 









ry *) 
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Die entstandenen L6sungen sind fuchsinroth mit leieht 
hiiulichem Schimmer, der ebenso wie ein schon rosarother 
Schiittelschaum, besonders bet einiger Verdtinnung bemerk- 
bar ist. 

Concentrirte Lésungen absorbiren scharf schon vor 
(ab und lassen nur dunkelrothes Licht durch. Beim = sue- 
eessiven Verdtinnen weicht zunichst die immer noch scharf 
einsetzende, intensive Absorption nach D hin zurtiek, An 
dieser Grenze bleibt sie bei weiterem Verdtinnen vorlintig 
stehen, nur verliert sie an Intensitiit. Gleiehzeitig tritt im 
Blanen zwischen Fo und G eine Aufhellung ein. Bei ge- 
cigneter’ Verdtinnung zeigt das Spektrum demnach zwei 
Absorptionsmaxima., Das cine, minder starke, liegt 
eleich nach D. Von dort bleibt die Absorption ziemlich 
vleichimissig stark bis I’, um dann zur Aufhellung bei F 2 G 
allmiilig abzufallen, Kurz vor G steigt die Absorption wieder 
elwas steiler an bis zum = zweiten. stiirkeren Maximum, das 
bei G liegt. Von dort anscheinend gleichmissige Absorption 
des Violett. Bet weiterem Verddnnen wird die Aufhellung 
in Blauen grésser, aber die Absorption im Grtinen von D 
ab ist, zuletzt als scehwacher Schatten noch so lange con- 
statirbar, ais die Lésung einen rosa Schein hat. Spéater 
bleibt nur noch die Absorption im Violett, bis endlich auch 
diese aufgehellt wird. 

(regen Reagentien zeigen die rothen Lésungen tiberein- 
stimmend folvendes Verhalten. 

Kin Ausschiitteln des Farbstoffs oder eines seiner nach- 
‘tchend erwahnten Umwandlungsprodukte vermittels Aether 
Chloroform, Benzol, Schwefelkohlenstoff gelingt nicht. 

Vorsichtiges Neutralisiren mit einer Mineral~ oder orga- 
nischen Siiure bringt den Farbstoff zam Verschwinden. Es 
citsteht eine gelbe Firbung, die von E ab ziemlich sehart 
beginnende starke Absorption liefert!). Beim = Zusatz von 
mchr Mineralsiure wird die Farbe wieder roth, jedoch 


ist dieses Roth von dem urspriinglichen Fuchsinroth der 


') Im 15 mm. weiten Reagenzrehre. 
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alkalischen Lésung deutlich verschieden, gibt auch ganz 
anderes Spektrum. Von D ab ziemlich starke und fast ganz 
scharf beginnende Absorption, die beim Verdtinnen sich 
abflacht, nach E zurtickweicht, und schliesslich in die des 
zuletzt erwihnten gelben Farbstoffs tiberzugehen scheint Im 
Blauen keine Authellung. Dementsprechend zeigt die durch 
Mineralsiuren hervorgerufene Réthung auch nicht dey 
bliulichen Fuchsinschimmer, sondern einen Stich in das soge- 
nannte Postroth, Organische Séiuren rufen dies Roth 
nicht hervor. Durch Versetzen mit Ammoniak wird dasselbe 
wieder in gelb tibergefiihrt. 

Werden die durch Siuren gelbgemachten Lésungen 
selbst mit viel Ammoniak versetzt, so gelingt es doch nicht, 
die vor dem Ansiiuern vorhandene schéne Fuchsinfiirbung 
zu regeneriren, Dahingegen lisst Alkalisiren mit fixen 
Laugen, oder Zusatz von solechen zur ammoniakalischen 
gelben Lésung den fuchsinrothen Farbstoff mit) dem charakte- 
ristischen breiten Absorptionsband im Grtinen sofort wieder 
erscheinen. 

srom, Chior, Jod, schweflige und salpetrige Saure zer- 
stéren die Firbung. 

Liisst man bei Absechluss der Luft Reduktionsmittel, 
wie Natriumamalgam oder Zinkstaub auf die fuchsinrothen 
Lésungen einwirken, so verschwindet die Farbung 
ebenfalls, kehrt aber sofort wieder, wenn man 
Sauerstoff zutreten lisst, z B. vom Zinkstaub bei 
Luftzutritt abfiltrirt. Die durch Reduktion entfirbten L6sungen 
zichen den Sauerstoff begicrig an. 


II. Die neuen Pepton-Eiweiss-Reaktionen. 


1. Werden Peptone oder Eiweisskérper in wiisse- 
riger Lésung mit der Diazosiiure versetzt, so entsteht mur 
eine schwache Gelbfiirbung. Versetzt man die Lésung aber 
mit Ammoniak oder fixem Alkali, so tritt je nach der Con- 
centration eine orangegelbe bis tief braunrothe Fiar- 


bung auf. Am _ intensivsten erscheint diese Farbenreaktion, 
wenn man eine concentrirte, alkalische Peptonlésung mil 











einer 
versetzt. 


frisch 


bereiteten 


alkalischen Lésung 
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Diazosiure 


So ist die Fiarbung tief braunroth, mit blut- 
rothem Schiittelschaum. Serumeiweiss, kiiufliches Albumin, 
Kasein, Eiereiweiss zeigen alle eine gelbe bis orangegelbe 


Firbung. Die Reaktion scheint bei Peptonlésungen besonders 


intensiv 


ZU 


sein. 


Ammoniak 


scheint die Reaktion 


zu be- 


viinstigen, liefert aber schon fiir sich mit der Diazosiure 
velbe Produkte. 


Spektroskopisch 
scharfe Absorption von B Ye C ab. 


zeigen 


Der gelbe Farbstoff ist sehr haltbar. 


eben durchsichtige Lésungen 


Sueccessives Verdtinnen 


liisst die in ihrer Steilheit noch wenig beeintrichtigte Absorp- 


tion allmilig bis nach D zuriicktreten. 


Bet noch 


weilerem 


Verdiinnen setzt die Absorption vorliiufig immer noch in D 
oder gleich nach D ein, verliert aber an Steilheit. 


Weiter 


verdtinnt, zieht sie sich unter Abflachung ganz allmélig nach 
dem Violett hin zurtick, ohne dass ein Absorptions- 
band oder eine Aufhellung zu Tage tritt. 


Von der gelben, ebenfalls ziemlich intensiven Firbung, 
welche Ammoniak allein mit der Diazosiiure gibt, ist die 
Peptonreaktion (abgesehen von den weiler zu erwiihnenden 


Differenzen) durch das rothe, 
unterschieden, 


resp. Orangene 


Colorit 


Spektroskopisch zeigt denn auch die gelbe 


Ammoniakreaktion selbst in ziemlich dicken Schichten, resp. 
in starker Concentration scharfe Absorption erst von nahe 
K ab, wihrend die gelben Strahlen und ein Theil der griinen 


noch hindurch gelassen 


werden. 


Erst bei 


starken 


Ver- 


diinnungen verschwindet der orangerothe Ton der Pepton- 
reaktion, und ist das entstandene Gelb von dem Gelb der 
Ammoniakreaktion ununterscheidbar'). 


Wie durch den geschilderten Spektralbefund, so ist die 
neue Peptoneiweissreaktion auch in ihrem Verhalten gegen 
Reagentien von der zuerst beschriebenen Aldehydtrauben- 
zuckerreaktion verschieden. 


Ausschiittelungsversuche misslingen auch hier. 


1) Ueber die Empfindlichkeit dieser Reaktion in reinen Lésungen, 


siehe meine Arbeit; Zeitschrift fiir klinische Medicin, Bd. VII, H. 5. 


IO(6 


Mit Siuren versehwindet ce roth-orange Fiarbune 
um einem hellen Gelb Platz zu machen. Mineralsiuren in, 
Ueberschuss veriindern dies nieht. Sowohl auf Zusatz vou 
Ammoniak wie durch fixe Lauge ist die ursprtingliche braun- 
rothe oder orangene Fiirbung sofort wieder herstellbar. 

Freie Haloide, salpetrige Siure ete. zerstéren auch dieses 
Farbstoff, 


2. Ber Anwendung von metallischen Reduktionsmitteln, 
wie Natriumamalgam oder Zinkstaub unter cleichzeitivem 
Z7utritt des Luftsauerstoffs versechwindet die eben beschriebene 
Reaktion ganz allmilig, um einer intensiven Fuchsin- 
firbung Platz zu machen, die sich spektros- 
kopisch, sowie durch ihr Verhalten gegen Siuren, 
Ammonitiak, fixe Alkalien ete, in Nichts von der 
zuvor geschilderten Aldehydzuckerreaktion unter- 
scheidet, 

Diese Ueberftihrung des rothgelben Farbstoffs in den 
fuchsinrothen gelang mir am Besten mit Zinkstauh. 
Geschieht dies unter Abschluss des Sauerstoffs, so resultir! 
eine schwach gelbliche Fltssigkeit, die schon beim Abfiltriren 
an der Luft sich prachtvoll fuchsinroth farbt. Einleiten wid 
SchititteIn mit Sauerstoffgas beschleunigt die larbune. 


Behandelt man Pepton oder Eiweisslésungen ohne vor- 
herige Alkalisirung mit) Natriumamalgam und Diazol6suny, 
so scheint der rothe Farbstoff primiir zu entstehen, aber vic! 


langsamer und in geringerer Menge. 

Der secundire fuchsinrothe Peptoneiweissfarbstoff isl, 
wie erwahnt, in allen Stiicken dem Aldehydtraubenzuckerlarh- 
stoff gleich. Wir stehen also vor dem mir nicht uninteressint 
scheinenden Faktum, dass sowohl die Zuckerarten, 
wie die Pepton- und Eiweisskérper anscheinend 
ohne allzugrosse Eingriffe in ihr Molekitil eine 
ausgesprochene Aldehydreaktion liefern. Die Peptone 
und Eiweisssubstanzen schliessen sich in ihrem Verhalten dei 
aromatischen Aldehyden an. Beide geben erst be 
Gegenwart reducirender Metalle den Farbstoff. 
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Penzoldt hat die ausserordentliche Empfindlichkeit 
der Traubenzuckerreaktion dargethan. Dem gegentiber musste 
epwogen werden, ob nicht etwa Spuren von Zuckerarten 
in den untersuchten Peptonen waren. 

Ks wurden desshatb die Peptone wiederholt mit Alkohol 
ungefaillt, und mit Alkohol und Aether gewaschen. So ge- 
reinigt gelangen die Reaktionen in unveriinderter Intensitit, 

Kin anderer Versuch bewies ebenfalls, dass die frag- 
lichen Reaktionen dem Peptoneiweissmolektil an sich zu- 
kommen, 

Kine 20procentige Peptonlésung, die aber wahrschein- 
lich noch THlemialbuminose enthielt, lieferte mit) Natronlauge 
Diazosiure und Zinkstaub tief fuchsinrothe, klare Lésung mit 
kirschrothem Schaume. Genau mit Salzsiure  neutralisirt, 
wurde sie gelb und es schied sich ein volumindéser, zart- 
flockiger Niederschlag aus. Das Filtrat) hiervon gab = mit 
Natronlauge wieder Fuchsinfirbung, wihrend der zuvor gut 
ausgewaschene Niederschlag sich in der Lauge fast farblos 
liste. Diese Lésung mit Zinkstaub und Diazosiiure behandelt, 
wurde wieder fuchsinroth?), 


Die Acetonreaktion. 


Aceton gibt in wiisseriger LGsung mit alkalischer Diazo- 
sive ebenfalls eine tiefrothe Reaktion, der aber der 
bliuliche Schein fehlt. Dem entsprechend tritt im Spektrum 
auch nicht die Aufhellung im Blauen hervor. Beim = Ver- 
dimen weicht die Absorption unter Abflachung langsam 
nach dem Violett zurtick. 

Gegen Reagentien verhalt sich dieser Farbstoff hingegen 
thulich dem fuchsinfarbigen Farbstoff Durch Siuren gebleicht, 
ist er auch nur miltels fixen Alkalien regenerirbar. 

Die Veranlassung zu diesen Untersuchungen gab urspriing- 
licli das Studium der von Ehrlich seiner Zeit in die klinische 
Chemie eingefiihrten rothen Harnreaktion. In wie weit der 


1) Diazobenzolsulfonsiiure allein gibt mit fixer Lauge und Zink ' 
keine Farbenreaktion. 
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bei dieser Reaktion auftretende rothe Kérper mit den hier 
erwihnten Farbstoffen zusammenhinegt, bleibt weiteren Unter- 
suchungen vorbehalten’). 

Es sei noch erwihnt, dass gleichzeitiges Vorhandensein 
selbst relativ kleiner Mengen gelber Farbstoffe, wie solche 
im Harn stets vorhanden sind, und bei der Ehrlich’schen 
Probe stets entstehen, den fuchsinrothen Lésungen_ ihren 
charakteristischen, bliulichen Ton leicht benehmen, weil 
sie im Spektrum an Stelle der Aufhellung im 
Blauen eine Absorption haben. Alsdann erscheint 
die Gesammtfarbe mehr postroth. 


1) In Gemeinschaft mit Herrn Lehmann bin ich mit Versuchen 
fiber den Kérper beschiftigt. 


rOrbersdorf, den 10, Mirz 1884. 





Ueber Cystin und Cystein. 
Von 


E. Baumann. 


(Der Redaktion zugegangen am 19. Marz 1884.) 


Die Mercaptursiiuren, welche im thierischen Organismus 
nach Einfihrung von Chlor-, Brom- oder Jod-Benzol und 
anderen aromatischen Substanzen entstehen, werden nach 
Untersuchungen, welche ich in Gemeinschaft mit C. Preusse 
ausgefthrt habe, beim Kochen mit Mineralsiiuren glatt in Essig- 
siure und Kérper von schwach_ basischen Eigenschaften 
cespalten, welche in nachster Beziehung zum Cystin stehen'). 
Preusse und ich haben die letztgenannten Substanzen als 
substituirte Cystine betrachtet, indem wir von der Voraus- 
selzung ausgingen, dass dem Cystin die Formel Cs Hz NSO 
zukomme, ftir welche die uns bekannten Analysen wesentlich 
besser als fiir die Formel Cs Hs NSOz stimmten, welche von 
einigen Autoren dem Cystin zugeschrieben worden ist. 

Vor Kurzem hat Ktilz*?) eine gréssere Zahl von Ana- 
lysen des Cystins, welche mit besonderer Sorgfalt ausgeftihrt 
wurden, mitgetheilt und aus denselben ftir das Cystin die 
Formel Cs He NSOz (Ce Hi2 N2S2 Os) abgeleitet. Das Cystin 
hesitzt also nach diesen Versuchen die Zusammensetzung, 
welche Thaulow demselben zuerst zuschrieb, die dann aber 
von Gmelin wieder verworfen worden ist?). 

Ich habe bisher vur solche Versuche tiber Cystin mit- 
vetheilt®), welche die Beziehungen der Mercaptursiuren und 
ihrer Spaltungsprodukte zum Cystin feststellten und das Cystin 
selbst als ein Derivat der Brenztraubensiiure erkennen liessen. 


1) Diese Zeitschrift, Bd. V, S. 209 ff. 
*) E, Kiilz: Zeitschrift fiir Biologie, Bd. 20, 5. 1. 


3) E. Baumann: Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, 
Bd. 15, S. 1734. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie VIII. 22 
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Hoppe-Seyler’s Analysen des Cystins sprachen, so 
lange es sich nur um die Formeln C3 Hs NSOz und Cs Hz NSo, 
handelte, unzweifelhaft fiir die letztere, wahrend die Mereaptur- 
siuren und ihre Spaltungsprodukte nicht anders denn ale 
die Substitutionsprodukte des Kérpers Cs Hz NSO2_ betrachte 
werden kénnen. 

Da Herr Prof. Ktilz mir schon vor lingerer Zeit mit- 
theilte, dass er mit einer eingehenden Untersuchung tiber dic 
ZAusammensetzung des Cystins beschiifligt sei, beabsichtigt: 
ich in der Erwartung der Publikatidn von Kitilz, welche 
kiiralich erfolgt ist, einen Vorrath von Cystin, welchen ich 
Herrn Prof. Liebreich verdanke, ftir andere Versuche zy 
verwerthen, Dabei bin ich auf einem ganz anderen Wee 
ws Ktilz gleichfalls zu dem Sechlusse gelangt, dass die Zu- 
samimensetzung des Cystins Ce Tlie Ne Se O ist. 

Lost man Cystin in Salzsiiure auf und brinet in’ die 
Losung etwas Zinnfolie, so bemerkt man die Lésung der 
letzteren ohne jede Spur einer Gasentwickelung; dabei nimi! 
die Linksdrehung der Lésung  stetig ab, oline indessen ganz 
zu verschwinden; sie bleibt constant, wenn in der Fliissigkeil 
selbslL eine regeliniissige Gasentwickelung sich eingestellt hat. 
Dewar und Gamegee beobachteten'), dass bei der kin- 
wirkung von nascirendem Wasserstoff auf Cystin Schwefel- 
wasserstoff entwickelt wird; dieselbe ist aber in der That 
eine ganz minimale, wie ich schon frther (lL. cit.) mittheilte, 
und nur Spuren des Cystins werden in der von Dewar 
und Gamgee angegebenen Weise zersetzt. Das Cystin selbs! 
wird so gut wie quantitativ in einen neuen basischen Korper 
umgewandelt, welcher ein Reduktionsprodukt des Cystins 
darstellt und in folgender Weise gewonnen wird. Nachdem 
eine deutliche Gasentwickelung aus der mit Zinn behandelten 
salzsauren Lésung des Cystins sich eingestellt hat, verdinnt 
man die Lésung, und behandelt mit Schwefelwasserstoff; «ie 
zinnfreie Lésung wird zur Trockene verdunstet; dabei kristal- 
lisirt das salzsaure Salz der neuen Base, welches zum Unter- 


schiede von dem = salzsauren Cystin, das durch Wasser und 


1) Jahresbericht der Chemie 1870, S. 875. 
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Alkohol theilweise zerlegt wird, in Wasser und in Alkohol 
sehr leicht und vollkommen sich lést. Die alkoholische 
Lisung des Salzes evibt, mit Ammoniak vorsichtig neutralisirt, 
einen feinké6rnigen kristallinischen Niederschlag, welcher das 
Umwandlungsprodukt des Cystins darstellt. Dasselbe ist in 
Wasser ziemlich leicht léslich, ebenso in Ammoniak, Essigsiiure 
und in den Mineralsiiuren, Er ist aber nur in saurer Losung 
oder In trockenem Zustande bestiindig. Die wiisserige L6sung 
vibt bein Stehen an der Luft allmalig Kristalle von in Wasser 
unldslichem Cystin; bet vollkommenem Luftabschluss bleibt 
davegen auch die wiisserige Lésung unverindert. Schnell 
erfolgl die Umwandlung in Cystin in den alkaligehen Lésungen 
der Substanz und augenblicklich, wenn man zur wiisserigen 
oder sauren Lésung ein gelindes Oxydationsmiltel hinzuftiet. 
Besonders charakteristisch ist’ das Verhalten der Base zu 
Kisenchlorid, welches in) der wiisserigen Lésung eine schén 
indigoblaue Farbung hervorruft; diese Farbe verschwindet 
aber fast augenblicklich; die Lésune enthalt dann Eisen- 
chlortir und scheidet Cystin in den charakteristischen Kristallen 
aus, Auch die Lésung des salzsauren Salzes gibt mit Eisen- 
chlorid die blaue Fiirbung, aber schwiicher als die freie Base ; 
liberschtissige Salzsiiure verhindert die Farbung, nicht aber 
die Oxydation., 

Die Darstellung der freien Base muss wegen der leichten 
Oxydirbarkeit derselben mit einiger Vorsicht ausgefiilirt 
werden; sie gelingt leicht, wenn man bei der Fallung der 
alkoholischen Lésung des salzsauren Salzes mit) Ammoniak 
jeden Ueberschuss von letzterem vermeidet und den Nieder- 
schlag nach dem Auswaschen mit Alkohol im Vacuum schnell 
lrocknet. Die so gewonnene Substanz ist ein weisses lockeres 
Kristallpulver, das sich von dem Cystin durch die Kristall- 
lorm, durch die Léslichkeit in Wasser und in Essigsiiure, 
durch die oben genannte Reaktion mit Eisenchlorid unter- 
scheidet. Die Analyse der Substanz ergibt Werthe, welche 
den vom Cystin (Ce Hig NeS2O«) verlangten sich niihern, die 
neve Base aber deutlich als ein Reduktionsprodukt des Cystins 


erkennen lassen, welchem die dem Cystin friiher zugeschriebene 
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Formel Cs Hz NSOz zukommt. Um die Beziehungen diese; 
Substanz zu dem Cystin zu bezeichnen, nenne ich dieses 
Reduktionsprodukt des Cystins: Cystein. 
Analysen: 
0,2048 gr. Substanz gaben 0,2242 gr. COz = 0,06114 er. © 
29,850 C; und O,1102 gr. HeO = 0,0112 er, 
== §.95°% H, 
0.1863 gr. Substanz gaben 19,2 cbem. N bei 17,8° und 
744 mm. B= 11,64% N. 
Cs Hz NSOz 46 Elie Na Se O4 
Gefunden: Verlangt : Verlangt: 
29,85 %o 99,75 %o 30,00° o 
5,95 « 5,75 « 0,00 « 
11,64 « 11,57 « 11,67 « 
Das Cystein liefert bei der Zersetzung durch Alkalien 
die gleichen Produkte, wie das Cystin. Die aus dieser Zer- 
selzung ftir das Cystin abgeleitete Formel 


, NH: pg; 

CHs -—C SH — COOH 

kommt nicht diesem, sondern dem Cystein zu, das sich zum 
Cystin durchaus verhilt wie ein Mereaptan zu dem ent- 
sprechenden Disulfid; die Beziehungen beider Kérper werden 
durch folgende Formeln veranschaulicht: 


‘ NE: 1 

2 (CHa... COOH) + 0 = 
Cystetn 

Nile 


ee oe COOH 


+ IhO 


| 
S ' 


Cystin 
Die friher als substituirte Cystine benannten Verbin- 
dungen, wie Phenylcystin und dessen Chlor und Bromderivate 
sind nunmehr als Cysteine zu bezeichnen. 


CiisC 


Cis 


CHsc NEP COO CHsc NEE —_ COOH 


S(CeHs) 5 (Ce Ha Cl) 


Phenyleystein Chlorphenyleystein 
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Auch die aus dem Cystin dargestellte Uramidosiiure, 
welcher nach der von Ktilz corrigirten Cystinformel die 
Zusammensetzung Cs Hia Na Se Oe zukommt, wird mit Zinn 
und Salzsiure reducirt, wie das Cystin selbst. Das Reduktions- 


produkt, die Gysteinuramidosaure Calls N2SO3 ist in 


Wasser schwer léslich; seine Lésung wird durch Eisenechlorid 
wie das Cystein oxydirt, aber ohne Farbenreaktion. 

Ueber diese Kérper werde ich spiter ausftihrlicher 
berichten, ebenso tiber Oxydationsprodukte des Cystins und 
Cysteins, welche durch Eimwirkung von tibermangansaurem 
kali gebildet werden. 

Das Drehungsvermébgen Ces Cysteins ist ein sehr viel 
coringeres als das des Cystins, welches zuerst von Mauthner!) 
und von Kitilz2) bestimmt worden ist, und kann desshalb 
in etwas verdtinnten Lésungen leicht ganz tibersehen werden ; 
dieses Verhalten steht im Einklange mit den Beobachtungen 
liber die substituirten Cysteine, die Mercaptursiuren und ihre 
Spallungsprodukte, welche gleichfalls auf das polarisirte Licht 
nur sehr schwach einwirken?’). Der folgende Versuch erliutert 
diese Verhiiltnisse. Eine Lésung von 2,130 er. Cystin§ in 
15 chem. Salzsiiture, mit Wasser auf 100 cbem. verdiinnt, 
zeivte im Mittel mehrerer Beobachtungen in einer 2 dem, 
langen Roéhre eine Drehung von — 9°74. (Nach Mauthner‘) 
betragt das specifische Drehungsvermégen des Cystins — 205.89, 
wihrend aus der vorstehenden Beobachtung ein solches von 
- 214° sich berechnen wiirde; vermuthlich ist der héhere 
Werth der vorliegenden Beobachtung durch den grésseren 
salzsiuregehalt der Lésung bedingt.) Die salzsaure Lésung 
wurde nun mit Stanniol behandelt, zuerst in der Kalte, nach 
einigen Stunden in gelinder Wirme bis eine reichliche Wasser- 
sloffentwickelune einfrat. Tierauf wurde die Lésung durch 
Schwefelwasserstoff vom Zinn befreit und zur Trockene ver- 
(dunstet; der Riickstand wurde in Wasser gelist und die 


1) Diese Zeitschrift, Bd. VII, S. 222. 

*) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. 15, 8. 1401, 
‘) Baumann: Ebendaselbst, Bd. 15, S. 1731. 

') Mauthner:; Diese Zeitschrift, Bd. 7, S. 225, 


































































































































































a A SN RAC RP oo nde ee HE Sn rN PRG 


304 


Losung auf 50 cbem. verdtinnt; diese wiirde, wenn sie noch 
alles Cystin enthalten hatte, eine Drehung von — 18°14 
gezeigt haben; die beobachtete Drehung betriigt aber nur 
—(0°45' vielleicht noch etwas weniger bis —0°40‘, Diese 
Losung wurde mit EKisenchlorid) versetzt, wobet dic  frtiher 
beschriebene Reaktion eintrat und die Rtickbildung des 
Cystins erfolet; durch gleichzeiliges Hinzuftigen von Salz- 
siure wird das Auskrystallisiren des  Cystins  verhindert, 
Wurde ein Ueberschuss von Kisenchlorid vermieden, so erlil| 
man auf diese Weise eine fast ungefiirbte L6sung, welche 
ules Kisen als Oxydulsalz enthilt. Diese Lésung zeigte wenige 
Minuten nach dem Zusatz des Kisenchlorids eine Drelnune 
von — 13°30, Der Versuch zeigt, obschon er nicht) ganz 
genau durchgeftihrt wurde, dass die Umwandlung des Cysteins 
in Cystin eine vollstiindige ist. Gibt man zu der mit Kisen- 
chlorid versetzten Lésung des. salzsauern Cysteins Natrium- 
acetat, so kristallisirt alsbald das Cystin aus, und man erhiill 
so die ganze Menge des zu dem Versuche gebrauchten Cystins 
zuruck, 

Kin ahnilich leichter Uebergang des Disulfids in dias 
Mercaptan und umgekehrt, wie beim Cystin und Cystein, is! 
mehrfach beobaechtet worden.  p-Chlor und p-Brom-Thio- 
phenol in alkoholischer L6sung gehen beim Stehen an der 
Luft schon nach kurzer Zeit in die entsprechenden Disulfide 
tiber. Die kiirzlich von Fr. Mylius beschriebenen Amido- 
und Nitrophenylmercaptane werden durch Kisenchlorid leicht 
in Disulfide tibergeftihrt, aus welchen man durch Behandlung 
mil Zinn und Salzsiiure die Mercaptane wieder erhalt'). 

Die Entstehung der Mercaptursiituren aus dem Cystein 
im Organismus erscheint nunmehr als ein der Bildung des 
Cystins analoger Vorgang: 

Cs Hz NSOz + Cs Hz NSOz + O = Ceo Hie Ne Se O«4 + H2O 


Cystein Cystein Cystin 
Cs Hz NSOz + Ce Hs Cl + O = Ceo Ha Cl — Ca He NSOz + E20 
Cystein Chlorbenzol Chlorphenyleystein') 


1) Franz Mylius: Beitrag zur Kenntniss organischer Thiobasen. 
Inaug.-Dissert. Berlin 1883, 
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Die hin und wieder gemachte Beobachtung, dass man 
aus cystinhaltigem Harn nicht) diejenige Menge von Cystin 
abscheiden kann, welche der beim Kochen des Harns mit 
Alkali gebildeten Menge von Schwefelimetall entspricht, erklart 
sich wohl aus dem Umstande, dass in den Harn ausser 
Cystin auch das Cystein tibergehen kann, welches dort dureh 
die redueirenden Bestandtheile des Harns vor der Oxydation, 
d. i. der Umwandlung in Cystin geschiitzt bleibt. 

Schliesslich méchte ich noch das Verhalten des Cystins 
vege concentricte Jodwasserstoffsiure erwahnen,  Versuche 
hiertiber habe ich schon vor einiger Zeit) angestelll in der 
Hoffuung, durch eine Ersetzung der Nifz-Gruppe des Cystins 
durch 1 Hl-Atom die Thiomilchsiure zu erhalten, Allein das 
Cystin erwies sich beim Erhitzen mit Jodwasserstoff bis gegen 
135° bestéindig; dabei wird das Cystin nur theilweise in Cystein 
verwandelt; die Zersetzung geht nicht weiter. Erst tiber 140° 
trill vollkommene Zersetzung ein; dabei wird ein farbloses, 
leicht fltichtiges, stark nach Merecaptan riehendes Oel in ge- 
ringer Menge erhaiten, daneben in gleichfalls geringer Menge 
eine fliichtige, nicht schwefelhallige Saéure, wahrend der Stick- 
stoff ganz in Form von Ammoniak ausgetreten ist.  Thio- 
milechsiure konnte unter den Reaktionsprodukten nicht auf- 
vefunden werden, was im Uebrigen wohl dadurch zu erklairen 
ist, dass diese Siiure selbst durch die Jodwasserstoffsiure bei 
hoher Temperatur weiler zerlegt wird, Um = so bemerkens- 
werther sind die Resultate von Mauthner?), welcher beim 
Mrhitzen des Cystins mit’ Wasser eine stickstofffreie Siure 
mit dem Kohlenstoffgehalte des Cystins erhalten hat, welche 
Vielleicht zu der Thiomilchsiiure in naher Bezichung steht. 


!) Die entsprechende Mercapturséure ist das Acetylderivat des 
Chiorphenyleysteins, vergl. diese Zeitschrift, Bd. V, S. 531. 
27) Mauthner: Berichte der deutschen chemischen Geselischaft, 


Bd. 16, S. 295, 


Freiburg i. B.. im Miirz 1884. 
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Ueber Spaltungsprodukte der Bacterien. 
Von 


Prof. Dr. L. Brieger. 
Assistent der I, medicinischen Universitiits-Klinik zu Berlin, 


(Aus dem Laboratorium der medic. Klinik des Hrn. Geheimrath Prof. Dr. von Frerichs.) 
(Der Redaktion zugegangen am 24. Marz 1883.) 


Erste Mittheilung, 


Zum Studium der Ffiulnissprocesse wurden bisher fas! 
ausschliesslich nur Bacteriengemenge benutzt. Durch subtile 
Untersuchungen ist es nunmehr gelungen, eine grosse Reihe 
jener intermediairen und Endprodukte zu isoliren, welche im 
Verlauf der Jfaulniss sich bilden. In Folge dessen ist die 
Erkenntniss des ftir den Haushalt der Natur so wichtigen 
Vorganges der Fiiulniss um ein Betriichtliches  erweitert 
worden. Wie aber schon Nencki in seiner Festschrift'), 
welche zuerst die Zersetzungen von compiexen Organbestand- 
theilen durch die Faulniss methodisch beleuchtete, her- 
vorhob, wird eine vollstiindige Aufklarung Uber das Wesen 
dieser Processe nur dann zu erwarten sein, wenn die biolo- 
vischen Verhiiltnisse der kleinsten Einzel-Individuen, welche 
bei der Faulniss mitwirken, klargelegt sein werden, Dass in 
der That die Faiulniss nur durch Bacterien eingeleitet werde, 
und die dabei abgesetzten Produkte nur aus den Nahr- 
substraten abgespalten werden kénnen, unterliegt nach den 
heutigen Anschauungen keinem Zweifel mehr, Die funda- 
mentalen Methoden von Koch zur Erforschung der Bacterien, 


1) Ueber die Zersetzung der Gelatine und des Ejiweisses bei der 
Fiiulniss mit Pancreas, Bern 1876, 
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welche Jedermann, der eine gewisse Geschicklichkeit im 
Experimentiren besitzt, leicht handhaben kann, ermédglichen 
es, auch aus den Fiiulnissgemengen die einzelnen Bacterien- 
species zu isoliren, Mit Hilfe dieser Methoden habe ich 
denn auch versucht, aus dem natiirlichen Fiiulnissherde im 
mensehlichen Kérper, dem Darmrohr, die darin vorkommenden 
sacterienspecies zu sondern, und deren Einfluss auf die 
complexen Organbestandtheile zu studiren. Bienenstock’), 
welcher im Biermer’schen Laboratorium bereits denselben 
(iegenstand bearbeitete, hat im Ganzen ftinf wohl charak- 
terisirte Bacterienspecies als ausschliesslich in den Feeces 
vorkommend beschrieben, Da ich aber gefunden habe, dass 
ausser den von Bienenstock beschriebenen Bacterien noch 
eine Reihe kleinster Lebewesen im Darmrohr sich aufhalten, 
welche Bienenstock nicht weiter berticksichtigt hat, so 
will ich einige davon hier vorliufig niher charakterisiren. 
Zuniichst muss ich bemerken, dass Micrococcen, welche 
Bienenstock stets bei seinen Untersuenungen vermisste, 
sowohl bet den ktinstlichen Faulnissgemengen, als auch in 
den Feces in enormer Menge vorhanden sind, Der Coccus 
der Feces hat ungefiihr die Grésse des Pneumoniecoccus 
und reprasentirt sich sehr hiufig in Diplococcenform. Auf 
Koch’sche Fleischwasserpeptonnihrgelatine gebracht, wiichst 
er in weisslichen Klimpchen und strebt beim Wachsen mehr 
noch in die Héhe als in die Breite, so dass die Culturen 
dieses Coccus auf der Nahrgeiatine sich in der Form von 
flachen Pyramiden darstellen. Dieser Coecus zeigt auf der 
Koch’schen Fleischwasserpeptongelatine eine glinzend weisse 
Farbe und wiichst auf. sterilisirten Kartoffelscheiben in der 
Form von schmutzig-weissen Rasen. Thieren gegentiber ver- 
hielt er sich, subcutan eingespritzi, vollkommen unschiid- 
lich. Dieser Coecus wiichst, sowohl auf Eiweiss, als auch 
auf Kohlehydraten, und zwar entwickelt er sich bei Blut- 
temperatur bedeutend rascher als bei gewohnlicher Zimmer- 
temperatur. Bringt man geringe Mengen dieses absolut rein 
cullivirten Coecus auf. sterilisiite 3procentige Rohr- oder 


1) Fortschritte der Medizin, Bd. I, 
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Traubenzuckerlésung, welche mit etwas frisch gefiilllei kohlen- 
saurem Kalk versetzt ist, so vermehrt sich der Cocecus  jo- 
sonders bei Temperaturen von 35—37° C. sehr rasch und 
zersetzt diese beiden Zuckerarten stets nach derselben Rich- 
tung hin. Es bildet sich hierbei schon innerhalb 24 Stunden 
Aecthylalkohol. Je linger diese L6sungen stehen, desto mehr 
trtiben sich dieselben, und desto reichlichere Ausbeute an 
Acthylalkohol erhilt man. Dass der dabei erhaltene Alkohol 
nur Aethylalkohol ist, zeigt nicht nur die Jodoformreaktion 
und die Oxydation des Alkohols zu Acetaldehyd, sondern 
auch der Siedepunkt sowohl des absolut wasserfreien Alkohols 
(78° C.), als auch des daraus dargestellten Iodides (72° C.), 
Krwihnen muss ich hier noch, dass neben dem Alkohol auch 
einige Male allerdings mur Spuren von Essigsiiure gefunden 
wurden. 

Mit diesem Coccus vereint, findet man hiiufig noch 
zwei Bacillenspecies, die ebenfalls ganz charakteristische 
Kigenschaften besitzen. Die eine Bacillenart, welche je nach 
der Lebensdauer eine verschiedene Grosse zeigt, vertliissigt 
die Gelatine langsam und theilt ihr dabei eine gritinlich fluores- 
cirende Firbung mit. Dieser Farbstoff verhilt sich ahnilich 
dem Eosin, ist in alkalischer Lésung haltbar und wird dureh 
siiuren leicht zerst6rt. Auf diesen Pilz hoffe ich spiiter ein- 
mal bei Besprechung der Farbstoffe von  pigmentbildenden 
Bacterien noch zurtickzukommen. Wichtiger ftir den Orga- 
nismus erscheint die andere Bacillenart, welche als diusserst 
kleine Stibchen, die etwa noch einmal so lang als breit sind 
und die erst bei Zeiss Oelimmersion 412 erkennbar werden. 
Dieselben wachsen ebentalls sowohl auf Eiweiss, als aul 
Zucker. Auf dev Koch’schen Peptonfleischwassergelatine 
wachsen sie in der Form von unregelmiissig gestalteten con- 
centrischen Ringen, so dass derartige Culturen einen diusserst 
charakteristischen Typus darbieten. Dieselben erscheinen wit 
die Schilder auf dem Riicken der Schildkréte angeordnet. 
Auf Kartoffelscheiben wachsen sie ziemlich rasch als schmutziz 


gelber Rasen. Uebrigens vermehrt sich dieser Bacillus auch 
auf Gelatine, welche halbfltissig ist, ziemlich rasch, Dieser 
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Jacillus unterscheidet sich von den vorhergehenden Bacterien- 
arten sehr priignant dadurch, dass er, auf gewisse Thier- 
species eingeimpft, dieselben in ganz kurzer Zeit tédtet. Und 
gwar sind es ausnahmslos Meerschweinchen, welche nach Ein- 
impfung selbst minimalster Mengen dieses Pilzes spiitestens 
innerhalb 3 mal 24 Stunden getédtet wurden. Wenige Stunden 
nach der Einimpfung verloren die Thiere ihre Fresslust, 
wurden still, die Athmung wurde keuchend und dyspneetisch, 
die Herzaktion frequenter, und die Thiere brachen dann 
plotzlich todt zusammen. Versetzle man die Nahrung der 
Meerschweinchen mit grésseren Mengen dieses Bacillus oder 
spritzte man Reinculturen desselben in den After der Thiere, 
<o wurden die Thiere in’ keiner Weise davon afficirt. 
kKaninehen und Miuse zeigen sich gegen diese Bacillen gréssten- 
theils Immun, Von zehn Kaninchen starben nur drei nach 
lnjektion grésserer Mengen dieses Pilzes, von ftinfzelin weissen 
Miusen nur sechs. In dem Blute der durch den Bacillus 
vetOdteten Thiere fand man ausnahimslos den Bacillus wieder. 
Auf sterilisirtes menschliches Blut gebracht, gedeiht dieser 
bacillus vortrefflich und vermehrt sich dabei sehr = schneil, 
Kin sehr rapides Wachsthum dieses Bacillus kann man er- 
“ielen, wenn man denselben auf sterilisirtem Eiweiss oder 
sterilisirten Kohlehydraten bei ciner Temperatur von 35 - 37°C, 
sich entwickeln léisst. Auf Traubenzuckerlésungen von gleicher 
/usammensetzung gebracht, wie die oben ftir den Coecus in 
Anwendung gezogenen, spallen diese Bacillen schon in kurzer 
Zeit bei Temperaturen von 35 -37° CG, nur Sauren ab. 
Dieselben sind mit Wasserdiimpfen fliichtig, und erhielt 
ich aus den wasserfreien Barylsalzen  derselben aus ver- 
schiedenen Culturen gewonnen, folgende Zahlen: 
Ba gefunden: 

Cultura A767 %o 

Cultur b = 47,50 « 

Cullur ¢ = 49,61 « 


Es ist somit diese fltichtige Siure vorzugsweise Propion- 
siure. (Propionsaurer Baryt wasserfrei verlangt 48,41 °%/o.) 
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Aus diesen Untersuchungen ergiebt sich wieder die 
Wahrheit des von Koch aufgestelllen Satzes von der Con- 
stanz der Arten, die sich nicht nur in der Form und in dem 
Wachsthum éiussert, sondern auch in den chemischen Pro- 
dukten der Bacterien, Desshalb war es von Wichtigkeit, auch 
den Einfluss pathogener Bacterien .auf ihren Nahrboden zu 
studiren, um zu sehen, ob auch diese pathogenen Bacterien 
specifische Spaltungen vollzogen. Ich habe zuniachst einen 
rasch wachsenden Pilz, den Pneumoniecoccus, auf sterilisirte 
Trauben- und Rohrzuckerlésungen, die mit frischgefalltem 
kohlensaurem Kalk versetzt worden waren, ausgesiit. Dieser 
Pneumoniecoccus gedeiht auf derartigen Lésungen vortreff- 
lich und vermehrt sich besonders rasch darauf bei Tempe- 
raturen von 36—35° CG. Etwa 38--4 Tage nach dem Aus- 
siien der Pneumoniecoccen auf diesen Néihrboden nehmen 
diese L6sungen plétzlich intensiy schwarze Farbe an, und es 
erfolet eine iusserst sttirmische Entbindung von Kohlensiiure, 
Alliniilig hellt) sich diese Naihrlésung wieder auf und zeigt 
einen intensiven aromatischen iitherartigen Geruch. Bei der 
Destillation verschiedener derartiger mit) Pneumoniecoccen 
beschickter Rohr- oder Traubenzuckerlésungen mit Sehwefel- 
siiure erhielt ich Siiuren, deren wasserfreie Barytsalze folgende 
Werthe ergaben: 


Ba gefunden: 


sida tai Cultur a == 54,71%o 

raubenzuckerlosung , m Se 
Cultur b == 54,80 « 

Rohrzuckerldsung . Gultur ¢ = 55,35 « 


Ks lag also hier ein Gemenge von Siiuren vor, deren 
Hauptbestandtheil Essigsiiure (essigsaurer Baryt — verlang! 
53,72°%% Ba) war, der noch minimale Mengen Ameisensiaure 
(dessen Barytsalz verlangt 60,3% Ba) beigemengl war. In 
der That gaben die freien Siuren mit Eisenchlorid eine rothe 
Firbung und reducirten Silbersalze schon in der Kite. Aus 
Losungen von Trauben- oder Rohrzucker, in denen der 
Pneumoniecoccus in der Wirme (36—38" CG.) recht tppig 
sich entwickelt: hatte, wurden wiederholt Injektionen in die 
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Lungen von Meerschweinchen oder Miiusen gemacht, die 
doch nach Friedlinder sehr empfinglich fiir Pneumonie 
sind, ohne jede Wirkung; wurden aber dann aus diesen 
Culturen die Coecen auf Fleischwasserpeptongelatine zurtick- 
geimpft und bei Zimmertemperatur der Entwickelung tiber- 
lassen, so brachten sie den gréssten Theil der Versuchsthiere, 
welche sich vorher immun erwiesen, Pheumonie, resp. Pleuri- 
tiden hervor. Ob diese Wahrnehmungen constant sind, ob 
dann die Wiarme oder die bei der Spaltung gebildeten Siiuren, 
resp. deren Aether Abschwichungen der Pneumoniecoceen 
mu erzielen vermoégen, werden weitere Untersuchungen lehren. 


Zur Darstellung der Aetherschwefelsdure aus dem Urin. 


Von 










Prof. Dr. L. Brieger. 
Assistent der I. medicinischen Universitits-Klinik zu Berlin, 


(Der Redaction zugegangen am 24, Mirz 1884). 














Behufs Gewinnung der Aetherschwefelsiiure aus dem 
Urin ist unstreitig die Methode von Baumann einzig und 
wlein empfehlenswerth. Wenn ich trotzdem hier eine neue 
Methode veréffentliche, so geschieht dies nur desshalb, weil 
dieselbe vielleicht fiir manche Zwecke vortheilhaft sein kinnte, 

Man versetzt frischen Urin mit neutralem Bleiacetat, so 
lange ein Niederschlag entsteht, filtrirt davon ab, und giesst 
dinn so lange basisches Bleiacetat zum Filtrat, bis alles 
(damit Fiéllbare niedergerissen ist. Auch dieser Niederschlag 
wird wieder abfiltrirt und das Filtrat mit Schwefelwasserstoff 
enthleit, Die entbleite Fliissigkeit wird im Wasserbade zu 
Syrupdicke eingedampft und nachher im Vacuum einige Zeit 
lang stehen gelassen. Es krystallisirten alsdann Blittchen 
heraus, die wiederholt aus viel heissem absolutem Alkohol 




















































en ey ee ad " 








312 
umkrystallisirt wurden, Diese Krystalle mit Salzsiure uni 
Chlorbarium gekocht, liessen reichliche Mengen von schwefel- 
saurem Baryt ausfallen, Eine L6sung dieser Krystalle iil 
sromwasser versetzl, gab einen Niederschlag, der in einiger 
Zeit krystallinisch erstarrte und sich als Tribromphenol erwies, 

0.4927 er. des auf diese Weise gewonnenen — ither- 
schwefelsauren Salzes gaben 0,4487 gr. SO4 Ba = 43,7°%o SOs, 
Ci Hr SO4 K verlangt aber 42,4°% SOs und Ce Hs SOak fordert 
,9°%/o SOs, so dass also die vorliegende itherschwefelsaure 
Verbindung vorzugsweise parakresolschwefelsaures — Kaliun 
war, Uebrigens werden durch den mit basischem Bleiacctat 
erhaltenen Niederschlag auch noch geringe Mengen ather- 
schwefsaurer Salze mitniedergerissen, wesshalb diese Methode 
fiir quantitative Bestimmungen der Aetherschwefelsiuren gar 
nicht anwendbar erscheint. 
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Ueber die Aufnahme von Sauerstoff bei erhthtem Procentgehalt 
desselben in der Luft. 
Von 


Dr. S. Lukjanow. 


(Aus dem Laboratorium des Herrn Privatdocent Dr. Herter in Berlin.) 


(Der Redaktion zugegangen am 28, Marz 1884.) 


seit Regnault und Reiset!) nimmt man gewohnlich 
als vollig erwiesen an, dass sich die Aufnahme von Sauer- 
stoff durch den Organismus von dem Partialdruck dieses 
Gases in der Luft, wenigstens bei Steigerung desselben bis 
zu einer Atmosphire, ganz unabhiingig verhalte?). Die 


‘') Regnault et Reiset: Recherches chimiques sur la respi- 
ration des animaux des diverses classes; Paris 1849. Extrait des annales 
de chimie et de physigue, 3¢ série, t. XXVI. 

*) Man muss zugestehen, dass die Versuche der genannten Forscher 
in diesem Falle nicht einwandfrei und nicht zahlreich genug waren, 
Lassen wir drei Vorversuche (an Huhn, Kaninchen und Hund), bei 
denen der Gehalt an Kohlenséiure unter der Glocke 7,21, 17,22, resp. 
23,029/9 erreichte, bei Seite, so finden wir nur vier Experimente, (Ver- 
suchsthiere: Kaninchen, Hund und Grinfink) die auf eine gréssere 
Genauigkeit Anspruch erheben kénnen; tbrigens war auch hier der 
Gehalt an COg theils nahe an 2°/o, theils noch dariiber. Ausserdem fehlt 
es allen diesen Versuchen an geniigender Controle, denn es ist ungewiss, 
ob und inwieweit ein und dasselbe Thier in der zwischen den einzelnen 
Versuchen verstrichenen Zeit sich selbst gleichgeblieben ist. Es ist klar, 
dass man den kleinen Schwankungen, die unter solchen Umstinden 

Zeitschrift far physiologische Chemie VIII. 93 
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neuesten Untersuchungen von Paul Bert?) widersprechey 
dieser Lehre. Er fand naimlich, dass bei der Erhéhung dey 
Tension des Sauerstoffs sich die Absorption dieses Gases 
veriinderte und zwar Anfangs bis zu einem gewissen Maximum 
sich steigerte, welches zwischen 40 und 60°/o einer Atmos- 
phare Jag*) dann aber allmiilig wieder abnahm. 


gefunden wurden, keine bestimmte Bedeutung zuschreiben konnte. Die 
hierher gehdrigen Zahlen sind tabellarisch zusammengestellt, folgende: 





Verbrauch von Og in gr. reducirt auf 1 Stunde 
und 1 kg. Thier, bei der Athmung; 


, in “Oo- reicher Luft 
in gewoOhnlicher Luft | 
” (72° lo 0; 45 "lo, Ds‘ ‘lo, 96"lo | 


: : | 
Versuchsthiere. | 





| 
] 





Kaninehen . 0,893 — | 0,876 
’ \ 9 ) 
tens | 1,248 Mittel = 1,136 
Hund. . . . 4 1,286) Mittel = 1,18! | 1,025 


Griinfnk. . . 8 3,0 aie Mitte] = 11,37 | Die Zahlen sind nicht an- 


iH gegeben, 
Ihr schliessliches Resultat formulirten die beiden Autoren so: 
«Lorsque Ja perspiration des animaux a lieu dans une atmosphére 


| 

1,095 | — 
| 
| 


beaucoup plus riche en oxygéne que notre atmosphére terrestre, il ne 
se présente rien de particulier au moins sous le rapport de la quantilé 
d’oxygéne consommé ... » (loc. cit., S. 105; vergl. auch S. 200). 

1) Paul Bert: La pression barométrique, Paris 1878, 8. 832 

2) Mit Hiilfe eines Apparates, der nach den Principien der beidei 
erstgenannten Forscher von Jolyet und Regnard construirt war, 
machte P, Bert vier Beobachtungen an einer Ratte, die er abwechselnd 
in gewohnlicher Luft, bei 87,5 und 48,7%o Sauerstoff athmen liess; 
ausserdem hat er einen Versuch mit drei Fréschen angestellt, von denen 
einer zur Controle diente. Wir wollen wieder die betreffenden Zalilen 
anfiihren : 








Versuchsthiere. | Respirationsmedium, | Absorption von Og in ebeu. 





Gewohnliche Luft 12,360 
87,599 O2. . . 11,352 


‘ | » wahrend 24 Stunden 
| -~ Gewodhniiche Luft 12,840 
| 


Ratte . 


48,79 Og... | 13 3724 
1. Gewohnl. Luft 
Frésche . .¢ | 9 56,309 Oo. . wihrend 96 Stunden 
(3, 92,500 09 
Einige Versuche, welche Speck (Untersuchungen fiber Sauer- 
stoffverbrauch und Kohlensiiureausscheidung ; Centralblatt fiir die medi- 
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Dieses Verhalten der Sauerstoffaufnahme ist eine Frage 
von hoher biologischer Wichtigkeit. Je nachdem dieselbe im 
Sinne von Regnault und Reiset oder von Paul Bert 
mt beantworten ist, mtissen sich unsere Begriffe vom Wesen 
der Respiration und vom Leben tiberhaupt wesentlich ver- 
schieden gestalten; im ersteren Falle regulirt die lebende 
Zelle selbst ihren Sauerstoffbedarf, in weiten Grenzen unab- 
liingig von der Zusammensetzung der Athmungsluft, im 
gweiten Falle verliuft die Sauerstoffaufnahme und damit der 
cesammte Stoffwechsel in enger Abhingigkeit von iiusseren Be- 
dingungen. Wir haben daher das Studium dieser Frage wieder 
aufgenommen!’) und besonderen Werth darauf gelegt, ein még- 
lichst grosses und einwandfreies Versuchsmaterial zu sammeln. 

Unsere Versuchsthiere (Ratten, Meerschweinchen, 
lund, Katze, Taube, Kanarienvogel) befanden sich 
in einem nach dem Prinzip von Regnault und Keiset 
construirten Respirationsapparat und athmeten in den Perioden 
unserer Versuche, welche wir in den Tabellen mit N, resp. 
N! bezeichnen, normale oder wenig sauerstoffreiche 
(21—30°/o) Luft?), in den Perioden, welche mit O, resp. O1 
oder Oz bezeichnet sind, ein sauerstoffreicheres Gas- 
gemenge (60—90°/o Sauerstoff). Die einzelnen Perioden der 
Versuche folgten in derselben Reihenfolge auf einander, in 
weicher sie in den Tabellen aufgefiihrt sind. Die zur Ver- 
gleichung dienenden Versuche schlossen sich entweder 
unnittelbar an einander an oder sie waren nur durch kurze 
Pausen getrennt; stets fanden sie an demselben Tage 


cinischen Wissenschaften 1876, Nr, 17) an sich selbst bei Athmung von 
23,73—63,48 9 Oz anstellte, ergaben ebenfalls eine Steigerung der 
Absorption dieses Gases mit zunehmendem Partialdruck desselben in der 
Luft, aber da dieselben nur 5—6 Minuten dauerten, beweisen sie nach 
Verfasser nur eine vermehrte Avufnahme in das Blut und nicht eine 
Steiverung der Oxydationsprocesse. 

') Vorliufige Mittheilung der erhaltenen Resultate in « Fort- 
schritte der Medicin.» Bd. 2, S, 274. 

2) Der Sauerstoffgebalt war in den Versuchsperioden N und Ny 
élwas liber die Norm erhéht, wenn die vorgenommene Ventilation des 
Apparates nicht ausgereicht hatte, um die sauerstoffreicheren Gasgeimisehe 
volistindig durch atmospharische Luft zu verdriingen. 
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statt, denn die Sauerstoffaufnahme zeigt bei demselben Thiers 
an verschiedenen Tagen stark differirende Werthe, welehe 
durch Verschiedenheiten der Temperatur, des Ernihrungs- 
und Verdauungszustandes, der Muskelbewegungen, sowie 
durch andere Ursachen bedingt werden'). Die Thiere wurden 
in der Regel am Versuchstage vor und wihrend des Ver- 
suchs nicht geftittert, um den Einfluss des Verdauungs- 
zustandes méglichst zu verringern. Um ferner die Einwirkung, 
welche der lingere Aufenthalt in dem Apparat auf die Thiere 
austiben kénnte, ftir die Resultate unserer Untersuchung 
unschiidlich zu machen, wurde abwechselnd entweder mit 
der normalen Luft oder mit dem Sauerstoffgemisch begonnen; 
6fter wurde auch eine dritte Periode angeschlossen, in welcher 
wieder das zuerst benutzte Gasgemisch zur Athmung diente, 


Am Apparate, mit dem wir gearbeitet haben?), (vgl. die Abbildung| 
sind drei Haupttheile zu unterscheiden: 1) der Behilter ftir das Ver- 
suchsthier (A), 2) die Messvorrichtung, durch welche die Menge des 
absorbirten Sauerstoffs bestimmt wird (B) und 3) die Ventilationsein 
richtung, welche die normale Zusammensetzung des Gasgemisches im 
Behilter aufrecht erhalt (©). Das Thier wird unter eine Glasglocke von 
bestimmtem Umfange (etwa 7!/2 Liter) gebracht, die mit ihrem geschlif- 
fenen Rande auf eine gleichfalls geschliffene Glasplatte gesetzt wird. 
In dieser befindet sich eine Oeffnung, durch weiche der eine Schenkcl 
einer innerhalb der Glocke zweimal rechtwinkelig gebogenen metallenen 
Roéhre (a) gefiihrt ist; die Oeffnung des anderen Schenkels ist nahe 
tiber der Glasplatte nach unten gerichtet. Nach seinem Austritte aus 
dem hélzernen Untersatze, auf welchem die Glasplatte befestigt isi, wird 
das Rohr durch fest angesetzte Kautschukschliuche mit einem grossen 
Gasometer verbunden, welcher je nach Bedarf gewéhnliche Luft oder 
Sauerstoff enthilt; auf diesem Wege sind ein gliserner Dreiweg (b) und 
ein Glashahn (¢) eingeschaltet. Eine Oeffnung im Halse der Glocke ist mi! 
einem dreifach durchbohrten Kautschukpfropf verschlossen und durch 





") Auch die unvermeidlichen Schwankungen des Inhalts vou 
Darmkanal und Harnblase kénnen das Gewicht des Thieres 
nnd damit die auf die Gewichtseinheit berechnete Grésse der Sauer- 
stoffaufnahme nicht unerheblich beeinflussen. Vergl. das am Sclilusse 
mitgetheilte Protokoll von Versuch XXVIII. 

2) Eines iihnlichen Apparates bediente sich in demselben Labora- 
porium Herr Dr. Kempner. (Ueber den Einfluss missiger Sauerstoff- 
verarmung der Einathmungsluft auf den Sauersstoffverbrauch der Warm- 
bliiter. Archiv fiir pathologische Anatomie, Bd, 89, S. 290; 1882.) 

































































diesen sind 2 ye- 
bogene Glasréhr- 
chen (d) und (e) 
und ein Thermo- 
meter so dureh- 
gefihrt, dass sie 
nicht zu tief in 
das Innere’ der 
Glocke hinein- 
ragen; die eine 
dieser Glasréhren 
verbindet die 
Glocke mit dem 
Messapparate, die 
andere mit der 
Ventilationsvor- 
richtung. Der 
Messapparat be- 
steht aus einer 
Glaskugel von 
einem der Grésse 
des Thieres an- 


gemessenen Um- 
fauge, die nach 
oben und unten 


mit je einem An- 
satzrohr versehen 
ist. Das untere 
Rohr (f) ist durch 
einen Kautschuk- 
schlauch mit 
einem anderen 
Glasgefiisse (z) 
verbunden. Diese 
beiden Gefiasse 
sind mit einer 
concentrirten L6- 
sung von Chlor- 
calcium gefillt 
und an einem Sta- 
tiv so befestigt, 
dass das Niveau 
der Fliissigkeit 
beiAtmosphiaren- 
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druck mit einer Marke zusammenfallt, die am oberen Ansatzrohre anve. 
bracht ist (g). Dasselbe ist durch einen Schlauch mit einem grosse) 
Halin (h) verbunden, der eine T-férmige Bohrung hat. Von den ze; 
anderen Ansatztheilen dieses Hahnes fiihit der eine nach der Sejie 
abgehende (i) zu einem der oben erwihnten Rohre (e), die durch dey 
Kautschukpfropf in die Glocke leiten, der andere nach oben abgelheude 
(j) ebenfalls mittels eines Schlauches nach einem kleinen Gasometer, 
welcher reinen Sauerstoff aufgefangen tiber concentrirter Chlorealcium- 
lésung enthalt. Dieser letzte Weg ist auch mit einem kleinen Glashahn 
(k) versehen. Der Ventilationsapparat besteht aus vier Glaswaschflaschen 
(von Cloéz); jede derselben tragt zwei eingeschmolzene Roéhren, yon 
denen die eine bis auf den Boden des Gefasses reicht. Diese Flaseley 
sind paarweise so verbunden, dass die Gase durch das eine Paar ans 
der Glocke ausgezogen, durch das andere in dieselbe hineingetriebey 
werden. Zur Erreichung dieses Zweckes sind die tiefgehenden Réhren 
zweier Flaschen (1) und (m) durch Schliuche mit den zwei horizontalen 
Aesten eines Dreiwegs (n) verbunden, dessen dritter Ast, wieder  yer- 
mittelst eines Schlauches, die Verbindung mit der zweiten aus dem Hals 
der Glocke hervortretenden Rodhre herstellt. Die kurzen Roéhren der 
zwei anderen Flaschen (p) und (0) sind durch zwei andere Dreiwege (4 
und (b) mit dem unten aus der Glocke fiihrendem Rohre verbunden. 
Die vier tibrigen freigebliebenen Rohren der beiden Flaschenpaare sini 
mit Schliuchen versehen und mit einer Wippe verbunden, deren Schenke! 
mit 2fach durchbohrten Kautschukpfropfen verschlossen sind, die jede 
zwei kleine Glasréhrehen durchlassen. Die Verbindung mit der Wippe 
trennt die Flaschenpaare in der Weise, dass jeder Schenkel je ein kurzes 
(r, $s) und ein langes (t, u) Rohr aufnimmt. Die Wippe selbst bestel 
aus einem hufeisenformig gebogenen weiten Glasrohr, welches etwa 2 
3/5 mit Quecksilber gefiillt und excentrisch an einem hdélzernen Stati 
aufgehingt ist. Die Flaschen, die einerseits mit der Wippe, andersei 
mit der Glocke verbunden sind, enthalten eine bestimmte Menge vou 
Kalilauge (spec. Gew. = 1,27), in welche die tiefgehenden Rohren ein- 
tauchen. Setzt man die Wippe nach dem Takt eines Metronom in 
regelmissige Bewegung, so wird es méglich, die Atmosphire, in welcher 
das Thier athmet, von Kohlenséiure bis auf einige Zehntel ode! 
Hundertstel Procent zu befreien. 

Nach der Beschreibung der Haupttheile des Apparates miissen Wi! 
noch einen Nebentheil (D) erwihnen, der zur Aufnahme von Gasprobe! 
dient, nach denen wir ‘fiber die Zusammensetzung des Gasgemisches tite! 
der Glocke urtheilen kénnen. Es bestelit aus einem Glasspharoid 1 
angeschmolzenen 2mal durchbohrten Hihnen, (der Quer und der Liinge 
nach) welches vermittels zweier geschliffener Hohlstifte in eine leicht! 
lésbare luftdichte Verbindung mit dem Apparat gebracht werden kann. 
Die réhrenformigen Ansatztheile, welche diese Verbindung vermittel, 
sind durch einfache Hilne versebliessbar. Die Verbindungsstellen werden 
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durch Kautschukringe sicherer gemacht. Die Ansatzrdhren werden mit 
Hilfe von Schlauchen und glisernen Dreiwegen so in die oben beschrie- 
henen Verbindungswege zwischen der Glocke und der Wippe eingefilhrt, 
dass in das Sphiroid des Apparates nur dasjenige Gasgemisch gelangen 
kann, welches in dem gegebenen Moment noch nicht durch die absor- 
birende Fliissigkeit gegangen ist. Wenn alle Hihne des (D) in der 
Richtung stehen, wie die Abbildung zeigt, so wird bei jedem Aussaugen 
der Gase aus der Glocke ein Theil davon nothwendiger Weise nicht den 
direkten Weg von der Glocke zu den Kaliflaschen einschlagen, sondern 
den Nebenweg, der durch unseren Apparat (D) gegeben ist. Wenn aber 
irgend ein Zweifel in dieser Beziehung entsteht, so gentigt es, den 
direkten Weg mit einer Bunsen'schen Klemme in (¥V) zu verschliessen, 
um alles aus der Glocke gesaugte Gas durch das Gefiaiss (D) treten zu 
lassen. Die Hahne der Ansatzréhren dienen dazu, das Entnehmen der 
Gasproben wahrend des Versuchs selbst méglich zu machen. Nachdem 
das Sphéroid geschlossen ist, auch die Haihne der Ansatzrdhren ent- 
sprechend gestellt und die Kautschukringe abgenommen sind, kénnen 
wir den Nebenapparat aus dem Zusammenhange mit dem Ganzen lésen ; 
der Gang des Versuchs wird dadurch keineswegs gestért, da das Ver- 
hiltniss zwischen dem Volumen des ganzen Apparates und der Masse 
der darin enthaltenen Gase nicht verindert wird. 

Glocke und Messkugel sind zur Vermeidung betrichtlicher Tempe- 
raturschwankungen mit wasserhaltigen Cylindern umgeben, von denen 
der die Messkugel umhiillende ein Thermometer enthialt. 

An allen den Stellen, wo das Glas mit Kautschuk in Verbindung 
tritt, ist der letztere mit einigen Drahtwindungen dem ersteren méglichst 
fest angepresst und die Verbindungen mit einem Gemisch von Wachis 
und Talg sorgfaltig verdichtet. Auch die Hihne werden vor jedem 
Versuche gut gefettet. Oft wiederholte Proben haben gezeigt, dass der 
Apparat bei strenger Beobachtung aller nothwendigen Vorsichtsmass- 
regeln vollkommen luftdicht schliesst. 


Der Gang der Versuche ist im Allgemeinen folgender : 
Sind alle Hihne in Ordnung gebracht und der untere Rand 
der Glocke, wie des sie umgebenden Cylinders, mit dem Fett- 
gemisch eingerieben, so bringen wir das Versuchsthier in 
seinen Behalter auf eine mit Watte bedeckte Unterlage von 
Holz oder Pappe, deren Gewicht vorher bestimmt wurde. 
Nachdem die Glocke tiber das Thier gesetzt ist, wird die 
Bertihrungsstelle mit der darunter liegenden Glasplatte auf’s 
Sorgfiiltigste mit der Schmiere tiberdeckt. Alsdann wird der 
Cylinder tibergeschoben und unten ebenso verschmiert. Um 
jede Stérung unméglich zu machen, wird der Hals der 
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Glocke mit einem hélzernen Kragen (Ww) umgeben, dessen 
Obere Flache in einer Ebene mit der oberen Oeffnung des 
Cylinders liegt. Dartiber werden starke Schntire gespannt, 
die in besonderen in das Holz eingeschnittenen Rinnen lauten 
und an dem hélzernen Untersatze der Glocke befestigt werden, 
Jetzt wird in den Raum zwischen Glocke und Cylinder das 
Wasser eingegossen; fiir den Fall, dass es gewechselt werden 
soll, ist schon bei Zeiten ein Syphon mit einer Klemme bereit. 
Wahrend alle diese Vorbereitungen getroffen werden, sind 
die Hahne (k) und (c) geltftet. Der grosse Hahn mit T-for- 
miger Bohrung wird so gestellt, dass das Innere der Glocke 
nicht mit der Messvorrichtung, sondern mit dem zum kleinen 
Gasometer fihrenden Rohre in Verbindung steht. Dann wird 
durch den ganzen Apparat je nach Bedarf gewoéhnliche Luft 
oder Sauerstoff aus dem grossen Gasometer vermittels Wasser- 
druck hindurch geleitet. Nach der Durchleitung des Gases 
wird der Hahn (c) wieder geltiftet und erst nach einiger Zeit 
wieder fest eingesetzt, wenn der Druck im Apparat sich mit 
dem Atmosphiirendruck ausgeglichen hat. Ist nun dies ge- 
schehen, und der grosse Hahn (h) so gestellt, dass die Mess- 
kugel mit dem kleinen Gasometer in Verbindung ist, so wird 
durch vorsichtiges Oeffnen des Hahnes (y) am kleinen Gaso- 
meter reiner Sauerstoff in die Kugel geleitet, so lange bis 
das Niveau der Chlorcalciumlésung die untere Marke (x) 
erreicht (selbstverstiindlich muss der Hahn (k) bei dieser 
Gelegenheit wieder fest eingesetzt sein), dann schliesst man 
den Hahn (y) und zieht den Hahn (k) etwas heraus. Durch 
den Druck der Fltissigkeit im Gefiisse (z) wird der einge- 
lassene Sauerstoff aus der Messkugel herausgetrieben. Jetzt 
setzt man den Hahn (k) wieder cin und wiederholt die ganze 
Procedur noch einige Male, um die letzten Spuren von Luft 
aus den betreffenden Schliuchen, die méglichst kurz und 
von geringem Lumen sein miissen, zu entfernen. Dann wird 
eine Portion Sauerstoff abgemessen, und ihr durch ent- 
sprechende Stellung des grossen Hahnes der Weg unter die 
Glocke geédffnet. Diese Portion, wie auch manchmal die 
zweite und sogar die dritte, wird nicht in Rechnung gezogen. 
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Das Aufsteigen des Niveau’s in der Messkugel geschieht mit 
verschieden@® Geschwindigkeit, je nach der Héhe der auf 
ihr lastenden Fldssigkeitssiule (deren spec. Gew. bestimmt 
ist) und der Grésse des Verbrauchs von Sauerstoff durch das 
Thier. Da aber die Wippe von dem Augenblicke an in 
Bewegung gesetzt wird, in dem das Thier unter die Glocke 
kommt, so wird die Sauerstoffaufnahme Seitens des Thieres 
durch das Verschwinden der abgemessenen Portion genau 
bestimmt. Sobald die Fltissigkeit in beiden Gefiissen das 
eleiche, der oberen Marke entsprechende Niveau erreicht hat, 
dreht man den grossen Hahn so, dass die Glocke abgeschlossen 
wird und die Messkugel wieder mit dem kleinen Gasometer 
in Verbindung kommt. Dann wird eine neue Portion Sauer- 
stoff abgemessen u. s. w. Sollte bei dieser Operation ein 
Ueberschuss von Sauerstoff in die Messkugel kommen, so 
kann man sie durch vorsichtiges Ltiften des kleinen Hahnes 
(k) davon befreien. Die Zeit der Abmessung jeder Portion, 
die Temperatur der Glocke und der Messkugel, sowie der 
Barometerdruck werden jedesmal im Protokolle angegeben. 
Ausserdem notiren wir auch das allgemeine Verhalten des 
Thieres und die Zahl seiner Athemziige. Vor und nach dem 
Versuch wird die Temperatur in recto und das Gewicht des 
Thieres festgestellt. Die Dauer jeder einzelnen Versuchs- 
periode war in minimo eine halbe Stunde, in maximo vier 
Stunden; in der Mehrzahl der Fille begntigten wir uns mit 
einer bis zwei Stunden. Nach Beendigung einer Periode wurde 
der Gasinhalt des Apparates gewechselt und nach einer 
kiirzeren oder liingeren Pause, wihrend deren das Thier unter 
der Glocke gelassen oder herausgenommen wurde, die zweite 
Versuchsperiode begonnen, welche zum Vergleiche diente und 
ebenso lange dauerte, wie die erste. Beide Experimente 
unterscheiden sich nur dadurch, dass das Thier das eine Mal 
in gewohnlicher, das andere Mal in mehr oder weniger sauer- 
sloffreicher Luft athmete. 


Je zwei solche Experimente sind nun immer als ein 
einziger Versuch aufzufassen; manchmal haben wir auch das 
Experiment der Reihe nach 3mal wiederholt. Solcher zwei-, 












































322 


resp. dreitheiliger Versuche haben wir im Ganzen 60 ange- 
stellt; ein jeder dauerte 5—8 Stunden, die obenb®&chriebeney 
Vorbereitungen miteingerechnet. 

Der Sauerstoff, den wir bei den Versuchen anwandlen, 
wurde aus chlorsaurem Kali und Braunstein bereitet und in 
einer Woulff’schen Flasche mit Kalilauge gewaschen. Die 
Fillung des kleinen Gasometers wurde mit allen méglichen 
Vorsichtsmassregeln ausgefiihrt, um das darin enthaltene Gas 
frei von fremden Beimischungen zu erhalten. Ftir alle Theile 
eines zusammengesetzten Versuches wurde der Sauerstoff 
immer demselben Vorrathe entnommen., 

Die Zusammensetzung des Gasgemisches, in dem 
das Thier athmete, wird auf folgende Weise bestimmt. Nach 
schliessung der betreffenden Hiihne wird das Gasprobegefiiss 
aus dem Zusammenhange gelést und vertical gestellt, so dass 
sein #-Ende dabei nach oben gerichtet ist. In den oberen 
Theil wird Quecksilber eingegossen und darauf noch ein 
besonderes eingeschliffenes Ansatzsttick eingeftigt, das_ sich 
dabei ebenfalls fallt. Dann wird durch ein Capillarrohr, cas 
gleichfalls mit Quecksilher geftillt ist, die Verbindung des 
Ansatzsttickes mit einem Absorptionsrohr hergestellt, das in 
rewOhnlicher Weise in eine Quecksilberwanne_ eingetauclit 
ist. Daraut bringt man ein mittels eines Kautschukschlauches 
mit einem Quecksilberreservoir in Verbindung stehendes ge- 
schliffenes Ansatzrohr in das nach unten gerichtete #-Ende 
des Apparates, um bei passender Stellung der Hahne die 
Gasprobe aus dem Sphiiroid in das Absorptionsrohr durch 
das Quecksilber auszutreiben, Als Absorptionsrohr dient 
entweder ein gewOhnliches oder ein retortenformiges Messrohr. 
Die Bestimmung der Kohlensiiure geschieht nach Bunsen, 
mit Hilfe der Kalikugel. Zur Bestimmung des Sauerstoffs 
wurde eine gewisse Portion nach der Absorption von Kohlen- 
siure in ein Eudiometer tibergeftihrt, wo die Verpuffung 
nach Bunsen’scher Methode stattfand; es wurde aber auch 
in anderen Fiillen das Gas aus den Sphiiroid direkt in eine 
Gasbtirette aufgenommen und darauf die Sauerstoffbestimmung 
durch Absorption nach Hempel’) ausgefthrt. 


1) Hempel: Zeitschrift fiir analytische Chemie, Bd, 20, S. 499. 
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Die Grosse der absorbirten Sauerstoffmenge haben wir, 
mit BerticRsichtigung aller Einzelheiten, immer auf 1 Stunde 
und 1 Kilo Thier reducirt und in Cubiccentimeter bei 0° C, 
und 760 mm. Hg ausgedrtickt. Die Veri&inderungen der 
Temperatur unter der Glocke wihrend des Versuchs wurden 
jedesmal in Betracht gezogen. Es ist leicht einzusehen, dass 
die Zunahme der Temperatur gegen Ende des Versuchs eine 
Erhéhung der Spannung der Gase unter der Glocke, also eine 
<cheinbare Verminderung der Absorption verursachen muss. 
Beim Sinken der Temperatur tritt das Entgegengesetzte ein. 
Dasselbe gilt, mutatis mutandis, auch vom Barometerdruck. 
Die Berechnung geschah unter der Annahme, dass durch den 
Versuch die Zusammensetzung der Luft des Apparates nicht 
verindert wurde, dass also weder eine chemische Binduneg, 
noch eine Abgabe von Stickstoff Seitens der Versuchsthiere 
stattfand. Diese vielleicht nicht in allen Fillen zutreffende 
Annahme konnte zu merklichen Fehlern kaum Veranlassung 
ceben, da wihrend der kurzen Versuchsdauer die vernach- 
liissigten Stickstoffwerthe keine erhebliche Grésse erreichen 
konnten, und diese Fehler die verschiedenen Versuchsperioden, 
welche verglichen wurden, in gleicher Weise betrafen. Eine 
erdssere Fehlerquelle kénnte durch die in den verschiedenen 
Versuchsperioden, entsprechend der veriinderten Stickstoff- 
spannung, Seitens der Siifte des K6rpers eintretende Auf- 
nahme oder Abgabe von absorbirlem Stickstoff entstehen; 
sie wurde dadurch vermieden, dass die Thiere erst einige 
Zeit in dem zum Versuch verwendeten Gasgemisch innerhalb 
des Apparates athmeten, ehe die Abmessung des aufge- 
nommenen Sauerstoffs begonnen wurde. Bei Berechnung der 
einzelnen Sauerstoffportionen wurde auch die Hohe der 
darauf lastenden Séiule von Chlorecalciumlésung berticksichtigt. 
Die ziemlich complicirten Berechnungen kénnen wir nicht 
in extenso anftihren: wir miissen uns mit den Tabellen 
begntigen, in denen alle Endresultate angegeben sind. Zum 
Schlusse bringen wir einige Protokolle, aus denen der Gang 
der Versuche und die Art der Berechnung der Resultate 
ersichtlich ist. 






































Tabelle I. Weisse Ratten. 
A. Weisse Ratte, Minnchen. 
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| Absorption von Sauerstoff in 








. | cbem. bei 0° und 760 mm. Hg, 
= | berechnet auf 1 Stunde und  Temperatur 
3 | 1 Kilo Thier Gewicht 
= | bei dem Procentgehalt von des 
; Datum, | Sauerstoff = desselben 
= i sccm hacaen eankteatbiaie ia Thieres 
i H ca. | ca. | ca. | ca | | {| im gr. 
o |21—30 80- 90, 21—30 |s0—90 in Graden C. 
asi fa | 0 0 | "lo | 0 0 
| | N. | Of | Na | On. 
I. | 7.VME) 1490 | 1408; — | — | — 1840 
If.) & « — | 1344 1484 | 1506 | — | 190,0 
IX, 18. « | 1283 | 1324] 1309) | — | 39,3—388,5 | — 180,0 
XH. 21. « | 1521 | 1316 — | — | 40,0—39.3 188.0 
XI, }21. « | — | 1428 | 1423) | — | 40,4—39,5 190,0 
XIV. |22. « | 1411 — | 1387 39,8—39,9 | 195.5 
| | | 1204) }) | | 
XV. |} 23. « | 1151 | —- as yt — | 40,0—39,3 || 200,0 
| | 1155 \ i | 
XVI. 24. « | 1501] — 1630 | — | 40,1—39,9 | — 1880 
XVII. 27. « | — | 1766) 1578 —  40,0—39,2 | 192.0 
XXII ‘30 « | 1569 | 1419 ee See 193 0—189,0 
2 2 ~~ 1) 89,8—38,9 fj" 
| | | 'y 39,8—38 8 ]) 
XXII.) 31. — | 1674 550 oj; — | . *~ >) 191.0 —187.0 
XXI \3 « 7 1559 | ssa—ans || 187 
| : | '( 39,6—39,4 |) 000. . 
XXIV. | 1. 1X. 14 890; — — | : *~ b 186,5—184, 
XXIV. | LIN, 1440 | 1800 | pes /186,5—1844 


39,2—38,6 | _ 
*~ 4) 180,.0—176: 
39,4—38,0 } 180,0—176,5 


| 9 O— ° ! - 
XXVL4) 4 «| — | 1589 | 1193 ee ee “171,0—165.0 
| 1] vd, 0 7 


XXV. | 3. | — | 1578) Wb7l | — 





Mittel: Mittel:| Mitel: |Mittel: Mitel: | 








| 
| 





| Mittel: 
1 22,1 1509,7, 1410,6 1446,5, 39,6—38,8 | 187 
Differenzen zwischen N, O, Ny und QO, (fiir Mittelwerthe be- 
rechnet) in Procenten: 











N < O :6,2%p N > N1: 0,8%,o 

Ni< 0 :7,0« O > 0; :4,4« 

N < 01:1,7« N+ Ny O+ O; . 
Ni < 01: 2.6« eg og 


1) Um Raum zu sparen, wurden hier die fiir Periode 2 und 3 bei 
Luftathmung erhaltenen Werthe in derselben Rubrik aufgeftihrt. 

2) Versuch XXVI. ist bei Berechnung der Mittel nicht beriicksichtigt, 
weil die Temperatur hier auf 36.6° fiel. 
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B. Weisse Ratte, Weibchen (1). 





ca. ca. | ca. | ca. | Temperatur = Gewi 
‘ | : »wicht 
21—30 80—90 21—30 80 — 90, des \ pean 
%o % | %o | % Theres | OO 


| Ny. | Oy. in Graden CG.) in gr. 


Datum. 





. ULV 2190 | 2s 1981 — | 396-8835) 155.0 
VIN 13. « | 2061 | 1775 | 1818) 39,5—39,0 | — 154,0 
VII. 15. « |) 1784 | 18: 1991 | — 39,8- 39,2 | 158.0 
VIM. 17. « , 1628 | 1737 | 1756 | — | 39,8—39,4 | 158.0 
XVII 25 « | iS | | 401-397 | = 147.0 
em | 39,4—39, 
XXVIT. 5. 1X. | | amend, 141,0—138,0 
| | | || 39,4—38.8 
{ 39,3—38,9 
Mittel :| Mittel: | Mitel: 
(1767,5 1893,6 1849,3, 1818 39,6—39,0 | 151,9 


XXVIII. 6. i 156,5—147,0 





| 
i} 
1} 


Differenzen zwischen N, O, Ny und O; (fiir Mittelwerthe be- 
rechnet) in Procenten ; 

N < O 7 7,10 0 N > Ni : 4,69' 
Ny<O °-23« O> O;: 4.1 « 
N < 01: 2,0« 
Ni > 01: 1,7 « 
N+N; _0+0; 
—e <3 


: 2,69. 


CG. Weisse Ratte, Weibchen (2). 





Ve en. | cae | ca. . | Temperatur! Gewicht 
ers. 


| des 
N Datum.) 2.9 | Thieres || desselben 
Nr. | 


N, , Ni. (in Graden C. In gr. 





\ 159,0—154,0 
39,6—39,2 


a | 1989 37,1—36,2 139,5 
LVI. 15. X. |i : | 2172 2115 38,0—356,4 140,0 


all a 1 39,0 —38,8 
XXXIV.) 15. 1X.!) 1563 . 


| 


‘Mittel; —-(Mittel: = ,—Ss«sMiittel: = S‘Mittel: 
1716,5 1773 aes 2115 38,4—37,6 145,3 


D j f fe renzen zwischen N, QO, QO; und Ni (fiir Mittelwerthe he- 
rechnet) in Procenten : 
N<O: 3,3%o N << Ny: 23,2% 6 
N < On: 21,2 « O <= 01:17,3 « 










Ny > 0: 19,3%o 
Ny > Ot; 
N+ Ny _ 


9 wa 


17« 
0 +0: 


-_ 


: 0,690. 


D. Neugeborene Ratten. 










Vers, -Nr. 





ca. | ca. | ca, 


291 -80— 90, 21 —30 Differenzen zwischen N, 0 
Datum. 9 “9 oe Gewicht. und Ny (fiir Einzelwerthe 


N. | QO. Ni. | berechnet) in Procenten. 












IV, 


Versuch Il. 


9. VIET 2130 0 2475 | 1973 47,0 N < 0:15,7% 0. 
| Ni < O; 25,5 « 
| N 
N a Re . ° 20, 4 0: 
1 Versuch IV, 
10. VIL. = — 867 | 1071) 39,5-38,0) Ny << 0:23.59. 





Tabelle II. Meerschweinchen, Hund, Katze. 
E. Meerschweinchen, Minnchen. 









Versuchs-Nummer. 


Absorption von Sauerstoff | 
in ebem. bei 0° und 760 mg. 1 


Hg, berechnet auf 1 Stunde | Temperatur | 
| und 1 Kilo Thier Gewicht 
} bei dem Procentgehalt | des 





























XXXIX. 








Datum von Sauerstoff = 1 oom desselben 
| . ne 1 Thieres | 
ca. | a. Ca. ca. || In gr. 
21 | 60 |80—90 21—39)in Graden C. 
| 9% | 99 99 Olo I ! 
| | N. | O. | Ox | Ni. 
1 | | aes | 
(XXV . 9 IX.) _ Ss — 1992 5—29 () 
XXXVIL 19. IX, 1180 1187 {375379 {2925200 
ene | = 37,5—37,6 ||! - 
XXXVHI. 21 « | 1186 1044 — — }3 Be | 293, 5—290,0 
| | | 37,6—37.0 | 


| 1338 


to 
te 
x 
! 


| 993.0 290.5 


| 
| 
D4 
oh « —_ | _ 
| 
| 


XL. | 1304 | 1275 | 37,4-37,6 | 2895" 
XLL 25.< | — | — | 1953 | 1928 | 37.2-37 


3 295,0 


“Mittel :| Mittel : Mittel: Mittel : : 
1183,0 1044,0 1270,5 1239,0 cialis 


O, O; und N 


Mittel : 
291,9 


Differenzen zwischen N, 1 (ftir Mittelwerthe he- 


reclhnet) in Procenten: 


N > O :13,3% N< Ni: 4,7%0 
N<O1: 7,4« QO << O;: 21,7 « 



















































































Junger Hund, Weibchen, 
& te ca, ca. | Ca. ‘> ea, | Temperatur Gewicht 
y= a aed } des 
5 E Datum 21%) | 60% | 90% | 21%o Thieres desselben 
Cr N. 0. O1. | Ni. in Graden C. in gr. 
—_ 
. | l 
\XXXIL. 26. IN.) 1063 — | 1448) — 38,5—38,3 65,0 
XXXNIITP 28. « -— 1019; — | 1299 386—38,4 882,0—868,0 
XXXXIV, 29. « | 1089 Bathe 1294 | — 38,8—38,5 | 866,5—88,0 
XXXXVj 1. Xj} — — | 1279 | 1486 5 38,6—38,6 865,0 
Mittel : Mittel: Mittel: Mitel: Mittel ; 
1076, 0 1019.0 a 1392,5 38,6-- 38,4 8$66,7 
ittchdunee sities N, O, O; und Ny (fiir Mittelwerthe be- 
reclinet) in Procenten: 
N >O: 5,6 N — Ny: 29,495 
N < O14: 15,3 « QO < O;: 21,7 « 


Ni> _ -O:: 36,0 « 
Ni O1: 12,2 « 
N+N,. O+0; 


”) — 


ee _ 


: 9,20'9, 


G. Junge Katze, 





* - } ca | Cae | Cae ca, Temperatur Gewicht 
2 5 Dat a | | 70 R5—90 21—25 des lesselt 
=e (Da um) 9), | 0% Oly %  Thieres a 
cE | N. | O. O; | Ny.  inGradenG, | im gr, 





XXXXIV, 2X. = — | 1422 | 1134 | 39,7—-39,4 | 838,5—822,0 
oe 40,0--39,7 | 
1509 1201 V9 739.9 ( 
| 30,4 
1 39,4—39,0 ? 
1031) — 39,6—39,9 843,0—834,0 
| 38,2—39,4 | 


I. aah «Lal bia 
LIV, 12. « — 1036 | — 91] | 39,2—38,1 \ 900.5 R785 


XXXXVILj 3. «|) — aaa 808,0—790,0 


L. a “¢ 1070 —_ 856,5—840,0 


— 

~! 

DP 
| 


LI. 9. « S79 = 








Mittel :) Mittel: Mitel: Mitel : Mittel : 
| 974,5 1036,0 1260,7 1082.0 39,4—39,35 S41 
Differenzen zwischen N, O, O; und Ny (fiir Mittelwerthe be- 
reclinet) in’ Procenten 
NO: 6,5% N < Ny: 11,0%0 
N =< O14: 29,4 «  <— O17: 91,5 





























— 








Ni >0: 4,2% 

Ny < O73 16,5 « 

N+M 0+ 0) 
~ ) 


» 


_ od 


Tabelle Il. 
H. 








tie 11,80. 


Taube. 


Vogel. 















Absorption von Sauerstoff 
in ebem. bei 0° und 760 mm. 

















in Procenten: 
N < 0:8,2% 9 
Ni >0:1,1« 











e Hg, berechnet auf 1Stunde | Temperatur 
= und 1 Kilo Thier Gewicht 
Zs | bei dem Procentgehalt des 
t, Datum von Sauerstoff — desselben 
rs} —: ELIAS ck! Thieres 
an ca. | Ca. ca In gr. 
o I1—25 70—80 21 in Graden C, | 
wa % | % Oo | 
N | O. Ni. | 
Lil, 10.X.) 1941 2275 | — | 42,6—41,4 | 184 
LM. 11. « | — | 2073 | 2049 | | 41,7--41,0 | 175 
LIX. 18. « | 1807 | 1733) — | | 43,6 —43,3 192 
"Mitel; Mittel.! | | Mitel: Mittel : 
| 1874 | | 2027 2049 | | 42,6—41,9 183,6 


Differenzen zwischen N, O nnd Ni (fiir Mittelwerthe berechuet/ 





























61066 7582,16819,5 7911 





J. Kanarienvogel, 
a i | ca. | ca. | ea ca Temperatur Gewicht 
oo € || | 21 75. —90 21—30} 8) des 1 ss 
Z z | Datum. | 9 | % | ig Op Thieres | desselben 
32 | | N. | 0° ON. | Oy | inGradenG,) in gr. 
, : : 
XXI. 29. VIIL.; — | 10122: | 8029 | 7911 —_— 14,0 
XXIX.) 8 IX. 1740] 9851; — | — . 17.0 —15,5 
XXX. 10. « — | 8467/ 8418; — nee 14,5 
XXXLa1. « | 7457 | 6869) — aon - 14,0—13,5 
XXXII12. «< | — | 6238) 6230! — | — 12.0 
XXXIIL.13. « | 4293 | 4946) 4601 | — — 40,9-39,9-39,6. 12,12 
Mittel :'Mittel : Mittel | Mittel: 
13,67 



































Differenzen zwischen N, O, Ni und O; (fiir Mittelwerthe be- 
rechnet) in Procenten: 
N < O :18,4%o N < Nz: 6,4%o 
Ni< O :11,2« O < 01: 4,3 « 
N <0O;: 23,5 « 
Ni< O1: 16,0 « 
N+ Ni O+01 


™ 
2 2 


Bemerkungen zu Tabelle I. 


A. Weisse Ratte, Mannchen. 

In den Versuchen I, II, 1X, XII, XIU, XIV, XV, XVI, XVHI, XXII, 
XXIII und XXIV blieb das Thier bei derselben gemischten Kost. In allen 
Fiillen, ausser den Versuchen XIV und XV, fand die letzte Fiitterung 
am Abend vor dem Versuchstage, also wenigstens 12 Stunden vor dem 
Versuche, statt. In den Versuchen XIV und XV erfolgte die letzte 
Futtergabe 3 Stunden vor dem Versuche. In Nr, XXV und XXVI bestand 
die Kost ausschliesslich aus Fleisch; die letzte Gabe erhielt das Thier 
am Vorabend des Versuchs. In Nr. I, I, IX, XII, XIU, XIV, XV, XVI 
und XVII dauerte die Pause zwischen den einzelnen Perioden (N, O, 
Ni, 01) etwa 10 Minuten [so lange dauerte die Leitung des Gases aus 
dem grossen Gasometer durch den Apparat]; wihrend der ganzen Zeit 
blieb das Thier unter der Glocke. Um die Verhiltnisse méglichst gleich 
zu gestalten, wurde jedesmal auch beim Anfang des Versuchs auf die 
unten angegebene Weise Gas durch den Apparat geleitet, selbst wenn 
wir mit Luft anfingen. Im Versuch XXIf dauerte die Pause 2 Stunden 
20 Minuten, in Nr. XXIII 1 Stunde 25 Minuten, in Nr. XXiV 1 Stunde, 
in Ny. XXV 1 Stunde 26 Minuten. In allen diesen Fallen wurde das 
Thier aus der Glocke herausgenommen und in einen Kafig zu einer 
anderen Ratte gesetzt, ohne Futter zu erhalten. Das allgemeine Ver- 
halten des Thieres war ein sehr gleichmiissiges: grésstentheils sass die 
Ratte ganz ruhig mit offenen oder zugeschlossenen Augen da, oder 
schlief, den Kopf weit unter den Kérper geschoben. Die Bewegungen 
des Thieres waren fast immer sehr geringe; die Ratte putzte sich, gihnte 
und reckte sich, veriinderte ihren Platz. Nur beim Versuche XVIII be- 
wegte sie sich im ersten Theiie O mehr, als im zweiten Ny. Ebenso 
war das Thier im Versuch XXIII O sehr aufgeregt und fiihrte dabei 
sehr viele Bewegungen aus; im Versuch XXIII N, hingegen war es 
wieder ruhiger und schlief sogar (die Aufregung hatte einen ganz 
vufilligen Grund). Im fusseren Zustande des Thieres zeigten sich keine 
Besonderheiten. Die ganze Versuchsreihe dauerte beinahe einen Monat. 
Wihrend dieser ganzen Zeit war das Thier durchaus gesund und munter, 
auch blieb das Kérpergewicht im Wesentlichen unverandert. In den 
letzten zwei Tagen war es etwas matt; am 5.IX, d. h. 24 Stunden 
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nach dem letzten Versuche, ist es gestorben. Es fanden sich bei dey 
Section geringe Spuren mechanischer Verletzung, welche indessen dey 





Tod nicht hinreichend zu erklaren schienen; jedenfalls spricht das lanye 






Gesundbleiben des Thieres wihrend der Versuchszeit gegen eine schiid- 
liche Wirkung des Sauerstoffs. Wir miissen zum Schlusse notiren, dass 
in allen Fallen die Temperatur in recto am Ende des Versuctis 








niedriger gefunden wurde, als am Anfang, und zwar gewodhnlich wn, 





mehrere Zehntelgrad (nur im Versuche XLV ist die Temperatur ziemlich 
gleich geblieben). Die bedeutendste Abktihlung haben wir im letztey 
Versuche XXVI beobachtet. Wenn wir die hierhergehérigen Zahlen de) 
anderen Tabellen vergleichen, so kénnen wir schliessen, dass dieses 
Sinken der Temperatur mit der fortwahrenden Ventilation des Apparats 
im Zusammenhange steht: die kleinen Thiere kiihlen sich, ceteris paribus, 
viel stirker ab, als die grésseren. Da aber die Reihenfolge der Ver- 








suche fortwihrend geindert wurde, so musste auch dieser Umstand ij 
den Mittelzahlen sich ausgleichen. Die Respiration zeigte an verselie- 







denen Tagen gewisse Schwankungen; ein bestimmtes Verhiltniss zwischen 
der Zahl der Athemazitige und der Zusammensetzung des (Gas: 






vemisches konnten wir nicht feststellen. 


















B. Weisse Ratte, Weibchen (I). 

In den Versuchen V, VI, VII, VII und XVIL erhielt die latte 
gemischte Kost; in Nr. XNXVILT und XXVUIE Fleisch. In allen Fiillen 
erfolgte die letzte Futtergabe am Abend vor dem Versuch, etwa 12 St. 
vor dessen Anfang. Das Thier bleibt in allen Versuchen ruhig 9 und 
schlift grésstentheils. Die Zwischenpausen dauern im Versuch V, VI, 
VIL, VIE nnd XVIT 10 bis 15 Minuten, in Nr. XXVIL 1 Stunde 15 Minuten, 
in Nr. XXVUL 1 Stunde 45 Minuten. In den ersteren Fallen bleibt div 
Ratte unter der Glocke, in den beiden letzieren wird sie zu einer andere 
Ratte in den Kiifig gesetzt, ohne gefiittert zu werden. Die ganze Reile 
der Versuche nahm etwa 31/2 Wochen in Anspruch, Am 26, VIII erfolgte 
kiinstliche putride Infektion, von welcher sich das Thier sehr bald 
erholte (vergl unten Tabelle IV). Es hat, wie die Gewichtsbestimmuriges 
und die unmittelbare Beobachtung zeigten, von den Versuchen gar nicl! 
velitten, Fiir die Schwankungen in der Temperatur und Respiration 
vill das, was wir schon beim ersten Versuchsthiere gesagt haben. 


C. Weisse Ratte, Weibchen (2). 

Im Versuch XXXIV wurde ausschhesslich Fleischdiit angewand, 
in Nr. LV und LVI Speck gefiittert. Das Thier hungert jedesmal you 
Abend vorher. Die Pause im Versuch XXXIV dauerte 2 Stunden 15 M- 
nuten (das Thier wird aus der Glocke herausgenommen ete), in Ver 
such LV und LVL nur 25, resp. 50 Minuten, [das Thier bleibt unter de 
Glocke, bei anhaltender Ventilation}. Am anderen Tag nach dem Ver 
such XXXIV wurde ein kleiner Aderlass gemaeht (vergl Tabelle [V), 










von welehem das Thier sich bald erholte. Die Versuche LV und LVI 
fanden beinahe einen Monat nach dieser Operation statt. Wahrenud der 
epsten drei Wochen erhielt das Thier nur Fleisch, dann nur Speck. Sein 
allzemeiner Zustand war ganz befriedigend, auch sein Verhalten in den 
einzemen Versuchen sehr gleichmiissig. Das Gewicht nahm_ etwas ab. 
Die Aenderungen der Temperatur wie bei den anderen Ratten, Die 
Schwankungen in der Respiration waren sehr unbedeutend. 


D. Neugeborene Thiere. 

Versuch I] wurde an sieben jungen Thieren angestellt, welche in 
Walte eingehiillt wurden; drei waren 10 und vier 3 Tage alt. Vor und 
nach dem Versuch blieben sie bei der Mutter. Nach Beendigung des 
ixperimentes sind sie ziemlich munter, eng an einander geschmiegt 
vefunden worden. Die Pause dauerte 15 Minnten. Beim Versuch IV, 
der am folgenden Tage stattfand, hatten wir dieselben drei dlteren 
Exemplare nebst einem anderen ebenso alten (alle vier waren also 
11 Tage alt); ausserdem zwei 4 Tage alt. Die Pause dauerte 40 Minuten, 
Am Ende des Versuchs IV wurde eins der jingeren Exemplare todt ge- 
finden; die Abkiihlung war hier eine viel bedeutendere; um so bemer- 
kenswerther ist die Steigerung der Sauerstoffaufnahme in N, nach der 
Athmung in O. 

Alle Ratten gehéren zu einer und derselben im Laboratorium 
veztichteten Familie. 


Bemerkungen zu Tabelle I. 
KE. Meerschweinchen, Minnchen. 

Im Versuch XXXVIL gemischte Kost, dann ausschliesslich Mohr- 
riiben; die letzte Futtergabe geht immer dem Versuch ca, J2 Stunden 
voraus. Die Pausen dauern im Versuch XXXVII und XXXVIII etwa 
2!’ Stunden, im Versuch NXXIX 1 Stunde 55 Minuten (das Thier wurde 
jedesinal aus der Glocke herausgenommen und in den Kiafig gesetzt) ; 
in Nr, NL und XLI dauerte die Pause 45, resp. 55 Minuten [dabei blieb 
das Thier unter der Glocke, welche fortwaihrend ventilirt wurde]. Sein 
illyemeiner Zustand war ebenfalls vollstiindig befriedigend; das Gewicht 
blieb constant, das Verhalten wihrend der einzelnen Versuche sehr 
gleichmiissig, Meistentheils sitzt das Meerschweinchen ganz ruhig und 
nacht nur unbedeutende Kaubewegungen oder veriindert seinen Platz. 


Neigung zum Schlafen, wie die Ratten, zeigt es nicht. Die Temperatur 
war in einigen Fallen am Ende des Versuchs ein klein wenig niedriger, 


als am Anfang, in anderen stieg sie um eine noch geringere Zahl, Die 
liespiration fnderte sich stets nur wenig. 


F. Hand, Weibchen. 


Ein junges, gut genéhrtes und ganz munteres Thier: es bekommt 
ieden Tag in mehreren kleinen Portionen etwa J 9 Liter Mileh: die 


a 








332 


letzte Gabe in Versuch XLII 53/4 St., in Versuch XLIIL 23's St., in Ver- 
such XLIV 2!/3 St. und in Versuch XLV 2!/2 Stunden vor dem Versuch. 
Wihrend der Pausen, die 40—60 Minuten dauern, blieb es immer unter 
der fortwihrend ventilirten Glocke. Dem Anscheine nach litt es nicht 
von den Versuchen. Die Temperatur ist in drei Fallen um 2—3 Zehntel- 
grad gesunken, in einem Falle blieb sie in statu quo, Die Zeit, 
welche das Thier in dem Apparat zubrachte, schwankte zwischen 
2 Stunden 15 Minuten und 3 Stunden 50 Minuten, Sein Verhalten war 
ungleichmassig: einmal liegt das Thier ruhig, dann bewegt es sich, 
sucht einen Ausgang, winselt, schlift aber manchmal ganz ruhig. Am 
gleichmissigsten sind die Versuche XLII und XLV ausgefallen; in N 
und QO; des Versuchs XLII bleibt das Thier ziemlich ruhig, in Ver- 
such XLV O; und N; zeigt es sich gleich unruhig. In Nr. XLIIL in O 
ruhiger als in Ny, in Nr. XLIV umgekehrt in N unruhiger als in 0}. Die 
Respirationsschwankungen sind unbedeutend. 


G. Katze, 


Ebenfalls ein geringes, gut genahrtes und ganz munteres Thier; 
es bekommt auch tiiglich 12 Liter Milch in mehreren Portionen; in den 
Versuchen XL, XLI und XLIV ist ein kleiner Zusatz von Fleisch zum 
Futter zu notiren. Die letzte Futtergabe wurde 313, 219, 2! 3 und 
3 Stunden vor dem Versuch verabreicht. Die Pausen waren in Ver- 
such XLVI und LI 40 Minuten Jang (wobei das Thier unter der Glocke 
blieb); in Nr. XLVIL und L etwa 11/2 Stunden, [das Thier wurde aus 
der Glocke herausgenommen und ohne Fiitterung im Zimmer frei ge- 
lassen]; in Versuch LIV wurde es auf 2 Stunden aus der Glocke ent- 
fernt. In seinem allgemeinen Zustande sind keine Verdnderungen zu 
constatiren gewesen; das Gewicht nimmt allmilig zu, Das Verhalten 
war in den einzelnen Versuchen ungleichmassig; am gtinstigsten sind 
Nr. L und LI (wobei das Thier gleich ruhig, resp. gleich unruhig in 
N und QO; war). In Versuch XLVI und XLVII ist 0; unruhiger als N;, 
in Nr. LIV O unruhiger als Ni, (die Differenz ist hier sehr bedeutend: 
in O ist das Thier sehr unruhig, macht viele Bewegungen, in Ny sitzt 
es still oder schlift sogar). Die Temperatur schwankt nach _ beiden 
Seiten, was in gewisser Beziehung mit der grésseren oder geringeren 
Beweglichkeit des Thieres steht (so besonders in Nr. LIV). Die Athem- 
ziige sind bei der erhéhten Sauerstofftension meist etwas hiufiger. 


Bemerkungen zu Tabelle ILI. 
H, Taube, 

Die Taube bekommt als Nahrung Erbsenkérner; die Hauptgabe 
jedesmal nach dem Versuche. Die Pausen betrugen etwa 20—30 Mi- 
nuten; das Thier. blieb wihrend derselben unter der Glocke. Das 
Verhalten des Vogels war gleichmiissig, er blieb grésstentheils ruhig 
sitzen und machte nur von Zeit zu Zeit einen Versuch aufzufliegen, 
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suchte einen Ausgang u. s. w. Sein Gewicht nahm zu. Die Temperatur 
yeigte eine kleine Schwankung um einige Zehntelgrade nach unten, 
hesonders im Versuch LIL. Interessant ist es die hohen Temperaturen 
im Versuch LIX zu beachten: die Aufnahme von Og war in diesem 
Falle die geringste. Die Taube ist ganz gesund geblieben. 

J. Kanarienvogel, 

Als Nahrung bekommt der Kanarienvogel Riibsamen und Spitz- 
samen. In Versuch XXI, XXIX, XXX und XXXII haben wir das Futter 
his zum Anfang des Versuchs im Kifig gelassen, in Nr. XXXI und 
XXXII schon am Abend vorher herausgenommen. Wihrend des Ver- 
suchs selbst bleibt das Thier ohne Futter. In allen Versuchen, mit 
Ausnahme des letzten war das Thier sehr munter und hiipfte waihrend 
der ganzen Zeit hin und her. In Nr. XXXIIL blieb der Vogel entweder 
ganz ruhig sitzen, oder schlief auch. In der Nacht vom 13. zum 14.1X 
ist er gestorben. Die Temperatur wurde nur beim letzten Versuche 
mittels eines ganz kleinen Thermometers, das uns friiher nicht zur 
Hand war, bestimmt. Die Pause im Versuch XXI dauerte etwa 20 Mi- 
nuten, wihrend deren das Thier unter der Glocke verblieb; in Nr. XXIX, 
XXX und XXXI etwa 1 Stunde, in Nr. XXXII und XXXIII 1 Stunde 
15 Minuten, und 1 Stunde 40 Minuten; in diesen Fiillen wurde es aus 
der Glocke in den K§afig gesetzt. Im Grossen und Ganzen sind alle 
Theile der Versuche sehr gut mit einander vergleichbar. Das Verhalten 
des Thieres war sehr gleichmissig. Die Respiration, so weit sie bei 
der unaufhérlichen Bewegung zu verfolgen war, zeigte keine bedeutenden 
Schwankungen in der Zahl der Athemziige. Bemerkenswerth ist die 
allmilige Abnahme des Sauerstoffverbrauchs im Laufe der Versuchs- 
reihe; vielleicht war diese Herabsetzung des Gaswechsels, sowie der Tod 
des Thieres durch ungentigende Ernahrung (siehe oben) bedingt. 


Ein vergleichender Blick auf die in obigen Tabellen 
zusammengestellten Zahlen zeigt sofort, dass dem Sauerstoff- 
gehalt der Athmungsluft ein dominirender Einfluss auf den 
Sauerstoffverbrauch nicht zukommt.  Allerdings wurde in 
vielen Fallen vermehrte Aufnahme von Sauerstoff in sauerstoff- 
reicher Luft constatirt, aber in mehr als der Hiilfte aller 
Versuche wurde darin entweder eine Abnahme oder ein 
Gleichbleiben der Werthe fiir die Sauerstoffabsorption beob- 
achtet. Ein etwaiger Einfluss der Tension des Sauerstoffs 
tritt also jedenfalls hinter die Eingangs erwiihnten die Sauer- 
stoffaufnahme beeinflussenden Momente zurtick. Zur Priifung, 
ob tiberhaupt ein solcher Einfluss nachzuweisen ist, wollen 
Wir die Mittel aus allen an Siugethieren angestellten 
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Verhalten des Vogels war gleichmissig, er blieb grésstentheils ruhig 
sitzen und machte nur von Zeit zu Zeit einen Versuch aufzufliegen, 
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Versuchen mit einander vergleichen. Im Mittel aus allen 
diesen Versuchen wurde pro Kilo Thier in 1 Stunde ver- 
braucht in Luft mit 21—30% (46 Versuche) Sauerstoff- 
gehalt 1477,8 cbem., in sauerstoffreicheren Gasgemischen 
(40 Versuche) 1518,6 chem.; ftir letztere berechnet sich also 
eine Steigerung um 2,8°/o. Auf diese an sich geringe Diffe- 
renz kann umsoweniger Werth gelegt werden, als die cin- 
zelnen in Luft mit 21—30°/ Sauerstoff angestellten Versuche 
noch gréssere Differenzen unter einander zeigen. Wir miissen 
daher auf Grund obiger Zahlen unseren Schluss dahin for- 
muliren, dass ein sicherer regelmassiger Kinfluss einer erhdhten 
Sauerstoffspannung auf den Sauerstoffverbrauch nicht zu 
constatiren ist, wenn auch die Vergleichung der Mittelzahlen 
fiir eine geringe Begtinstigung desselben durch Erhéhung der 
Spannug zu sprechen scheint. 

Die Mittel aus den an den einzelnen Species ange- 
stellten Versuchen weichen erheblich von einander ab: bei 
den einen wtirde danach die Steigerung der Sauerstoffspannung 
einen den Verbrauch herabsetzenden, bei den anderen einen 
denselben bef6rdernden Einfluss haben. Diese Befunde wird 
man anstehen als in der Natur der verschiedenen Species 
begrtindet anzusechen, und man wird richtiger den Einfluss 
anderer nicht genau festzustellenden Momente in den relativ 
wenig zahlreichen Versuchen als Ursache dieser abweichenden 
Resultate in Anspruch nehmen, umsomehr als man auch den 
fiir die einzelnen Individuen derselben Gattung gefundenen 
nicht unerheblichen Differenzen einen absoluten Werth nici 
wird beilegen wollen (ftir die drei erwachsenen [atten 
N+ Ni ma O+ On 





= 4,4, resp. 2,6 und 0,6%, ftir die Neu- 


z= ~*~ 8 
N+ Ni 
veborenen 5 > O = 3,4%.) 


Die drei an einer Taube angestellten Versuche zeigen 
ihinliche Differenzen, wie die an Siiugethieren, und konnen 
in derselben Weise beurtheilt werden. Dagegen scheint die 
Versuchsreihe an einem Kanarienvogel mehr zu Gunstet! 
einer Steigerung in der Aufnahme von Sauerstoff mit zu- 








ob tiberhaupt ein solcher Einfluss nachzuweisen ist, wollen 
wir die Mittel aus allen an Siiugethieren angestellten 


4 ; ' N+Ni 

nehmendem Sauerstoffgehalt der Luft zu sprechen. -- 
- . O+ Or . j _ 

ist um 17,2°o kleiner als — wihrend die Differenzen 


gwischen N und N, nur 6,4°%o betragen. Es ist trotzdem 
nicht anzunehmen, dass die Végel und besonders die kleinen 
Vigel sich anders verhiellen als die Siugethiere, denn auch 
in dieser letzten Versuchsreihe finden sich vier Versuche, 
welche ein Gleichbleiben oder sogar eine Herabsetzung der 
Aufnahme ergeben, wiihrend nur zwei Versuche die erwahnte 
Steigerung zeigen, | 

Das Verhalten der Thiere in dem Apparat liess 
einen Einfluss der verschiedenen Zusammensetzung der Ath- 
mungsluft nicht erkennen, die Zahl der Athemztige schwankt 
unbedeutend nach beiden Richtungen. Die Temperatur 
der Thiere fiel in der Regel um einige Zehntelgrade wiihrend 
des Versuchs in Folge der durch die Ventilation bedingten 
Abkthlung, bei kleineren Thieren etwas mehr als bei den 
erdsseren; ein Einfluss des Athmungsmediums auf diese 
Verhaltnisse zeigte sich nicht. 

Unsere Beobachtungen fiihren uns demnach zu_ einer 
Auffassung, welehe sich derjenigen von Regnault und Reiset 
nihert. Die Erhéhuneg der Sauerstoffspannung in 
der Athmungsluft fihrt nicht mit Nothwendig- 
keit eine Steigerung der Sauerstoffaufnahme 
herbei. Eine direkte Abhingigkeit der letzteren von dem 
Sauerstoffgehalt der Athmungsluft, wie Paul Bert sie an- 
hinme, besteht also nicht. Wir konnten in unseren Ver- 
suchen auch das physiologische Respirationsoptimum von 
Bert nicht bestitigen, denn wenn wir aus den bei ca. 60° 
Sauerstoff angestellten Versuchen (Nr. XXXIV, XXXVIL und 
XLII) das Mittel ziehen, so berechnet sich eine Minderauf- 
laline von 5,5%> gegentiber den in atmosphirischer Luft 
vorgenommenen, 


Wenn nun auch die Erhéhung der Sauerstoffspannung 
cine regelmiissige Steigerung der Sauerstoffaufnahme in obigen 
Versuchen nicht herbeifiihrte, so wire es doch miglich, dass 


a 


a. ten 
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sie in einzelnen Fillen eine Begtinstigung derselben bewirkte, 
Es kénnen besondere Zustinde in den Organismen  vor- 
kommen, welche eine bessere Ausnutzung des in hoherer 
Tension dargebotenen Gases bedingen. Endweder sind in 
solchen Fiillen Stérungen in der Respiration, resp. Circu- 
lation anzunehmen, so dass den Geweben die nothwendige 
Sauerstoffmenge aus der Luft nicht zugefthrt wird, oder das 
Sauerstoffbedtirfniss ist vortibergehend gesteigert, so dass 
dasselbe bei erhéhter Spannung des Sauerstoffs in der 
Athmungsluft besser befriedigt werden kann. Wir dirfen 
annehmen, dass, obgleich der Sauerstoff nicht das 
primum agens bei der Sauerstoffaufnahme ist, 
und letztere also keine von der Sauerstoffspan- 
nung der Luft direkt abhangige Funktion dar- 
stellt, doch unter Umstinden dem Organismus die Fiahigkeil 
zukomimt, aus einer sauerstoffreichen Atmosphiire mehr Sauer- 
stoff aufzunehmen als aus atmosphirischer Luft?), 


Wir haben in einer Reihe von Experimenten, welche 
aus iiusseren Griinden abgebrochen wurde, ktinstlich solche 
Zustiinde herbeizuftihren versucht, in denen aus dem einen 
oder dem anderen Grunde ein differentes Verhalten gegen 
héhere Sauerstofftension erwartet werden konnte; die vor- 
genommenen Eingriffe hatten indessen nicht den erwarteten 
Erfolg. 

Zuniichst priiften wir, ob eine Herabsetzung der Blut- 
menge durch einen Aderlass in dieser Richtung wirken 
wiirde. Hierher gehért Versuch XXXV und XXXVI an Ratten 





1) Eine verhiltnissmissig geringe Steigerung in der Sauerstofi- 
aufnahme wird durch die Athmung bei einem hdheren Partialdruck 
dadurch bedingt, dass das Blutplasma sich entsprechend der Tensions- 
erhéhung stirker mit Sauerstoff sattigt. Diese Steigerung fiel indessen 
nicht in die Versuchszeit, da dem Thiere Zeit gelassen wurde, seine 
Gewebe entsprechend dem neuen Athmungsmedium mit Sauerstoff zu 
siittigen, ehe die Ausmessung des aufgenommenen Sauerstoffs begonnen 
wurde; das Thier musste demnach zu Anfang und zu Ende der Ver- 
suchsperioden die gleichen Mengen Og locker gebunden enthalten. 

















337 























und Versuch XLVIII am Hunde (vgl. Tabelle IV). In allen 

Fillen konnten wir in den ea. 1 Stunde nach dem 
Aderlass vorgenommenen Bestimmungen eine, 
wie es scheint, bald vortibergehende Steigerung 
der Sauerstoffaufnahme gegen die Zeit vor dem- 
selben constatiren, sowohl wenn die Thiere in 
den beiden Versuchsperioden in gewdhnlicher 
Luft!) als wenn sie in einem 80, resp. 90° sauer- 
stoffhaltigen Gasgemisch athmeten, und zwar 
war die Steigerung der Sauerstoffaufnahme in 
dem sauerstoffreichen Gase nicht héher als in 

| der Luft. 

Anderseits untersuchten wir das Verhalten der Thiere, 
nachdem ihnen durch Einspritzung von fauligem Fleisch- 
aufguss septisches Fieber erzeugt worden war (Ver- 
such X, XI, XIX, XX an einer Ratte, Versuch LX an einem 
Hund und Versuch LVII und LVII[! an einer Katze; hierher 
gehért auch der Versuch XLIX am Hund, welcher in Folge 
des am Tage vorher vorgenommenen Aderlasses ein Wund- 
ficber hatte). In diesen Versuchen war 5 mal eine Steigerung 
der Sauerstoffaufnahme bei héherer Tension und 3mal ein 
Sinken derselben zu beobachten; die Differenz der Mittel- 
zihlen betrigt aber 1,2 °% zu Gunsten der Athmung = in 
atmospharischer Luft, so war demnach auch bei sep- 
tischem Fieber ein Einflus héherer Tension des 
Sauerstoffs auf die Sauerstoffaufnahme ebenso 
wenig zu constatiren, als unter physiologischen 
Verhaltnissen., 





1 
1) Vergl. Bauer: Ueber die Zerseizungsvorginge im Thierkérper 
unter dem Einfluss von Blutentziehungen. Zeitschrift fiir Biologie, 


Bb. VII, S. 567. 





> 9'0G 
[ cee 


) 
OA G 


:Ud}da001 Ul (JaUTPateq st WoMo} 


( 


SET 
: PVN 


cel 
Chl 
9cT 
6¢1 


THA ‘Ze pub ‘xp tue 
SSUSUVYSIO] mapriaynd 
auRpNIgng 


UOA = UWOTPelty 


9°6E—E20OF 


ey + tN 
> GEG 
> 16 
VoL S 


V 996°C => 


pun Ty ‘GQ ‘N Uslpostaz UsZRoalajJTd 


SCI9L | ELST 


ees | ee St 


‘ 
Led 


HN 


OCET 
OUI 1eHIW 





9OVT 

cEOL 1G 
6691 | » "OG 
GILLI GUOT THA OST 


L’S&—-F OF 
OOF—E 14 
C'6E—6'6" 


COV—F'TY 


OCEl 


ose 





“SYMSUIQ Sop JY Usd [9ssep 


PUPLMa») 


IN 
9 0OE 


a) 


‘O 
9 606 
"RO 


0 p(E—TE 
"BO 


*ry Uapeay Ww “OS 


SOLOU YT, seseaiiadiaasatetie 
= Yojsdaneg UOA peYasUsOIg Ulop aq 
‘IIIGT O[ly T pun epunys qf 
jne jouyooseg “SH TSUL QoL pun of 
lag “Ulqs UL yoysieaneg uorA uoydsosqy 


“unyeEqd 


Sep 


inyeroduta J, 


“POUT NY 


-SUTPDNsld A 





(T) 


‘UOPULISNZ UIULIOUGe UL v1OTL, 


UIYICIIAM “IAJPVY ASsloM ‘fF 


"AL YPLTL29 4B Lb 





“v oS FP : TO) > O 
TQ) pun GQ) UstosIaz ZUaTeapJT Gd 


:UapUIdOIg Ul 


*SSP] 
-lopy dedissput ula TE) pun 
asneg dap uy FRI—O6I “XT‘sto CTANNN 


9OW_ G7 G 
y GLE—ELE | SEF 


QC) WatposEmz 
( e*ss—T'6E ) 


‘TOULUTY 





“a3 ‘ry UapeRuy Ui 
Soddllf L, may “UNE 
sep “Stns doh 


}LMary Inperd way, 


‘SYMSUI Sap WV hs. So 





(§) UATPICTOMN TOPPVY V9SsSloMy VY] 


‘Ool'6 * IN > N 
Iy pun XY ustppsimz ZUaLOJJIG 


> UdJUdVIOI | Ul 


“SSB 


-lapy lesisseul Uta Ty pun 
“XTCLT. | CAXXX 


| 
| 
| 


tag. mtoe 
T USTPSLMZ asneq aap Uy 9FI— TST bpepandlibadoon 
| s‘gE-—8'68 
“LOTIUINY 

0 VA u v 
ol MPC _syonsaay 





") Uapery Ul 
Soot |, 
sop } 
JIT) Inyesodwe J, "Bd 


‘slong, Sap py Uosqpassep 





Udtpo TOAN Ot? es I9SSTIOAL 


rc, Sate LEE 
ena tsa 





»>TSI: O<N ‘XT TTONSAIA 
OL: IO >N “XITX YWonsso, 
. G 
lo0'€ * NS CO + IO 
> $6: (Q)IO > IN 
000'E ? (BIO > TN 
039: (GIO > (BIO “THIAIX WonsI9 A 
>UsUII0Ig Ul (JOUTIeIeq ayJaMjezuly IMJ) Ty pun TE ‘OC ‘N UeydsIMz UazuUdTIJJIG 


| 
! (| 





j 


‘ase, || | 
Uaqjasulap Ue poy, ‘ssnz 
-jnelpstealq Wapiuynd uoa 
uolpefuy aueynoqns asus 
XI ‘Stoj UOA Suvrjuy JOA 





eSe—s'6s | : El xT 


dle | 9G | ; | CXIIX 
(* 0°6E—Z'6E ) | , | | 
i! L'se—6'cs } 6611 |: | | THIATX 


) Vow 
t 
ie) 
t~ 


© 1 
Dn 


‘sstLlepy ule 


IIATX “S194 Ur (qQ)TQ pun 
(e)IQ UstosLMz osneg Jap Uy 


aG 





N 1A kt oh 
t~ 
oO 


oa ae & 
G6 6 


—_ 


fii 
I3 ul ‘y Uapelg ut) ty | | | 

ie ty 8 ; | uN 0 . “LOUIUINN 

asp uy =| weqiessep || pe |; oss | 006] «002 = %loGB—T3 “MEG | 
qYyoiMexy anyesoduray, | an) Bd | | -STPONSIO A 


\ 

















Udpoqtoayy ‘puny diosune 








>SEL FIO > IN “HIATT Wnstoy 
066} OF N HAT Yonssog 
> Ua}UIIOIg Ul (JoUYaIaq ayWeAMpezuy Inj) Ty pun TO ‘O ‘N WUsyIsInz UazUaIdsjIG 


*ssn3yneypstlapy 
wepiuynd uoa uornoefuy | 
aueynoqns aule JITA'T pun ; | 66&—96E OL6 | | WIAT 
HIATT Ueyonsio, Uap JOA  O0OF—S‘6E 0~C(i | HAT 











“a5 Ul ‘r) Uspedy UL | ‘Ty 
' ra . SdIVIl ae 
| tz 


PUPTM) Inye1aduls T, “BO 


‘JO TUN YY 


-SYINSAI A, 








‘azyry asune 








342 






Bemerkungen zu Tabelle IV. 
J. Weisse Ratte, (Weibchen (1) 


ist dasselbe Thier, wie in Tabelle I, Versuchsthier 2. Am 18, VID yyy 
% Uhr Morgens ist die Temperatur 39,69. Der Inhalt zweier kleine, 


Pravaz’schen Spritzen, putriden 5 Tage alten Fleischinfuses, wurd 
unter die Haut des Riickens ausgeleert. Nach der Injektion ist die 











Ratte, ohne Futter zu erhalten, in den Kifig gesetzt worden; die letzte 
Futtergabe war am Abend vorher erfogt. Um 38h 45’ Nachmittags was 
die Temperatur 41,49, Das Einbringen des Thieres unter die Glocke 





geschah um 3h 46’. Die Pause zwischen N und O dauerte etwa 10’, 
zwischen O und Ny 15‘; die Ratte blieb withrend der ganzen Zeit winter 
der Glocke. Wiihrend der Versuche N, O und Ny bleibt das Thie: 
ruhig, putzt sich von Zeit zu Zeit, sitzt mit geschlosssenen Aten, 
schlift. Am 19 VIEL um 11h. Vormittegs ist die Temperatur 40°, das 
Gewicht 159 gr.; der Appetit schlecht. An diesem Tage wurde kein 








Versuch angestellt, dagegen am folgenden, Die Pausen zwischen N, 0 
und Ny, Versuch XI, dauerten ca. 15 Minten, wihrend deren das Thie) 
unter der Glocke blieb; es schlief fast fortwaihrend, Von dieser Injection 
erholt sich die Ratte allmilig. Am 27. VII. wurde eine neue Eins 
spritzung unter die Riickenhaut mit dem Inhalt 312 Pravaaz’sclier 
Spritzen gemacht ; der dabei angewandte Fleischaufguss war zwei Woclien 
alt. Vor der Injektion, 10h 20’ Morgens, betrigt die Temperatur 39.5"; 
nach derselben, 4h Nachmittags, 41,39, Um 4h 5’ wurde der Versuch 
hegonnen. Die Pause zwischen O und Ny dauerte etwa 15 Minuten. 
(das Thier bleibt unter der Glocke; es schlift fast immer). Versuch XX 
erfolgte am Tage nach der zweiten Injektion. Appetit schlecht. Die 
Pausen zwischen O, Ny und Neg dauerten 15—30 Minuten (das Thie 
bleibt unter der Glocke; schlift fast fortwaihrend). Die Kost war ine 
eine gemischte. Auch von dieser zweiten Einspritzung erholt sich da- 





Thier allmiilig. 

kK, Weisse Ratte, Weibchen (2) 
ist dieselbe, wie in Tabelle J, Versuchsthier 3. Seit einigen Tagen schou 
war sie in Fleischdiit gehalten worden. Am 17. IX um 9h, 45/ Morgen 
ist die Temperatur 39,89 Der Versuch XXXV N wurde 11h. 55‘ beendet. 
Uin th. 30° erfolete ein kleiner Aderlass aus den Cruralgefiissen (efwa 
1/,—1; der Gesamintmasse). Nach der Operation erfolgt Vers. XXXV \; 
(von 2h. 20 bis 4h 14). Das Verhalten des Thieres ist ein sehr gleich: 
tiissiges — es schlift oder leckt die Wunde, putzt sich. Auch dies 
Thier genass wieder, 

I. Weisse Ratte, Weibchen (3) 
ist derselben Familie entnommen; erhielt nur Fleisch, Am 18, 1X. tu 
9 hh. 45’ Morgens ist die Temperatur 39,19 Versuch XXXVI O ist wo 


lth. 47° beendet.. Uin 2h. 25/ ein Aderlass aus der art, earot. de. 64 









tor, = "4 der gesammten Blutmasse. Um 2h. 45! Temperatur 37,59, 
Versuch XXXVI QO; dauert von 3h. 12’ bis 4h. 37°.) Das Thier sehlift 
vihrend des ganzen Versuchs. Es erholt sich wieder. 


M. Der Hund 
ict der von Tabelle U, Milehkost. In Versuch XLVIJIL ist wiaihrend der 
Pause zwischen dem 1. und 2. Experiment, die beide bei ca, 909 Og aus- 
veffihrt wurden, sind dem Thiere ea. 23 ebem. Blut, etwa 4 der Gesammt- 
inenge, aus art. crural. d. entnommen worden. Der zweite Theil des 
Versuchs wurde um 12h. 35‘ bei einer Temperatur von 35,99 ange- 
fangen; er dauerte bis 1h. 50’, Nach der Entfernung aus der Glocke 
yeizte das Thier eine Temperatur von 38.79 Von 3 h. 22’ bis 4h. 38’ 
dritter Theil des Versuehs, Ny. In O;(a) macht der Hund fortwithrend 
kleine Bewegungen, erst gegen Ende wird er ruhig. In O4(b) liegt das 
Thier ruhig und st6hnt. In Ny legt es ruhig oder schlatt. Wiahrend 
dev ganzen Zeit bleibt es ohne Futter. Versuch XLIN ist am folgenden 
Tage angestellt. In der Zeit zwischen Versuch NLVUE und XLIX hat das 
Thier fast gar keine Nahrung genommen, Die Pause zwischen N und 
; in Versuch XLIX wiihrt ca. 45 Minuten (das Thier bleibt unter der 
Glocke); in N liegt es ruhig, in O; macht es von Zeit zu Zeit kleine 
Bewegungen, ist aber im Ganzen auch sehr ruhig. Am 13. X. Tempe- 
ratur 39,59; Appetit sehlecht; die Wunde sieht gut ans. Am 17. X. 
Temperatur 38,59; Appetit noch immer nicht ganz gut. Am 18. X., um 
9h. 30° Morgens, sind sechs kleine, mit 3 Wochen altem = putriden 
Mleischaufguss gefiillte Pravaz’sche Spritzen unter die Haut gespritzt 
worden, Vor der Injection Temperatur 38,89, um 2h. 25’ Nachmittags 
S49") Jetzt erfolzt der Versuch LX. Pause 25 Minuten, das Thier bleibt 
uter der Glocke. Sein Verhalten ist gleichmiissig, es liegt ruhig, sehlift 
oder fiihrt nur ganz kleine Bewegungen aus. Am Abend = trat der 
Tod ein. 
N. Die Katze 

ist dieselbe wie in Tabelle If; Milchkost. Am 16.X., um 9h. 30° Mor- 

Temperatur 38,99. Injection dreier Pravyvaz'scher Spritzen von 

Woche altem Fleischaufguss. Das Thier fiingt sehr bald an zu 
feberns Um th. 25° Temperatur 39,89 Die Pause zwischen N und O 
danert 25 Minuten, das Thier bleibt unter der Glocke; es liegt ruhig 
der schlaft wihrend des ganzen Versuchs. Nach demselben verweigert 
es jede Nahrungsaufnahme. Aim 17 X., um 9h. 50‘, Temperatur 38,9°, 


ls erfolgt wieder eine Injection von vier Pravaaz’schen Spritzen, Ut 


I2h. 50° Temperatur 39,69 Die Pause zwischen O; und Ny wiihrt ea. 


So) Minuten: das Thier bleibt unter der Glocke: 


» withrend des ganzen 


Versuchs liegt es ruhig oder sehlift. Die Katze ist am Leben geblicben. 
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Kinige Versuchsprotokolle in extenso. 


Versuch XXVIII; 6. IX. 1883. Weisse Ratte, Weibchen. 
Um 10h. 25‘ Morgens, Temperatur des Thieres 39,49; Gewicht 156,5 gr. 
Durchleitung von Sauerstoff durch den Apparat. Um 10 h. 45’ wird 
das Thier unter die Glocke gebracht (Unterlage 45 gr.) Das Wippen 
nach Metronom 30 mal in der Minute. 




















O, Respiration in Og-reicher Luft. 











10h. 58,5‘—11h. 6 =7,5'|| 19,2 | 19,2 | 758,0| 19 || Sehlatt. 


i} & cl b ae © 
1B g |S C | Hy HED | 
4 8) 4 oO ~ : Ors: | 
Ze | fet | Bob] Ss | SRe | 
Zeit. Absorption von Og.) $33 | ¢3%) 8g | 487 | Bemerkungen. 
i a~ 7 Oo ww Pie ? 
| rx 7 aearf 
18 S1'§ S$} a? | §3- 
H a | 7 = 
| it 
| 














11.6—11.16 = 10, | 19,2 | 19,3 | 7580} 92 | « 
11.16—11.24 = 8. | 19,7 | 19,1 | 758.0) 22 |  » 
11.94—-11.35 = 11. | 19,7 | 19,7 | 7580] 21 | = « 
11.35—11.44 = 9. | 19,6 | 198 | 7580) 22 |  « 
11.44—11.53 = 9. | 19,0 | 19,8 | 7580} 21 | « 
11.53—12.0 = 7. | 18,7 | 19,8 | 7580} 21 | « 
12.0—12.8,5 — 8,5. { a t 758,0/| 20 | ~ « 


Acht Portionen in 70,0’, Die erste und die zwei letzten Portionen (10,52‘—10 58,5’, resp 
12.8,5’—-12.24') sind weggelassen. 

Am Ende eine Gasprobe; Analyse nach Bunsen: Og = 83,62"); 
Spuren von COg. Temperatur des Thieres nach dem Versuch 38,8’. 
Es wird mit einer anderen Ratte im Kafig eingesperrt; kein Futter. 

Um 1th. 50/ Nachmittags, Termperatur des Thieres 39,39 Gewicli! 
152 gr. Um 1h. 58’ unter der Glocke gesetzt, (dieselbe Unterlage), 


Ny. Respiration in der Luft. 
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} 
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—_ Absorption von Oz. | 28% | E84 Es zee | Bemerkungen. 
2h. 17'—2h, 98,5 = 11,5") 19,6 | 20,5 | 7580] 21 | Schlift, Erwach! 
: — bewegt sich, 
| putzt sich. 
angie | 20,0 | 20,4 | 7580) 21 | Schlatt. 
2.34,5—2,.43,5 = 9. | 19,7 | 20,6 | 7580; 21 | « 
9.43,5—2.55 —= 11,5. | 19,7 | 20,6 | 7580} 21° | Sehlaft. Erwachit 
Ee bewegt sich, 
| putzt sich. 
2.55—3.1,5 = 6,5. | 20,2 | 20,6 | 7580} 20 | Schiaft. 
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Zeit. Absorption von Og. | 
| 


der 
Glocke. 


Bemerkungen. 


Zahl der 


* 


Temperatur | 
Temperatur 
der 
Messkugel. | 
Barometer- | 
Athemzige 





~ | 
20 || Schlaft. 
21 | Schlaft. Erwacht 


| auf kurze Zeit. 


3.19—3.30 = 11. tnt | 758,¢ Schlift. Erwacht 
— bewegt sich, 
putzt sich. 


Sh. 1,5'—3h. 10! = 8,5’ 
$10—3.19 = 9. 


bo 8 
SS 
co =— 




















Acht Portionen in 73,0’. Die erste und die zwei letzten Portionen (2.10‘—2.17’, resp. 
3.30’—3.42') sind weggelassen. 


Am Ende eine Gasprobe; Analyse nach Bunsen: Og = 23,07%o; 
Spuren von COg. Temperatur des Thieres 38,99; Gewicht 142 gr. (Urin- 
ausscheidung). 


Berechnung. 
XXVIII. O. 


Volum des Apparates = 9268,5. 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (156,5 + 45) = 201,5. 
Gasvolum im Apparat = 9268,5—-201,5 = 9067. 
Anfangsvolum (19,29; 758 mm. Hg) = 8264,6. 
Endvolum (18,89; 758 mm?! Hg) = 8280,6. 
Differenz = 16,0. Correctur fiir Ansatztheil!) = 0,02 K 8 = 0,16. 
Grosse der einzelnen Og-Portion (41,01; 19,549; 758 mm. Hg) = 
37,767). 
8 Port. & 37,76 — Differenz + Correctur fiir Ansatztheil — 286,24. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier; 
286,24 X 60 X 1000 
70 X 156,5 
XXVIII. Ny. 
Volum des Apparats = 9268,5. 


Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (152 + 45) = 197, 
Gasvolum im Apparat = 9268,5 — 197 = 9071,5. 


= 1567,7 chem. bei 0° u. 760 mm. Hg (trocken). 


1) Das im Ansatztheil ager Messkugel zwischen der Marke (g) und 
dem Hahn (h) befindliche Gas steht beim Abmessen der Sauerstoff- 
portionen unter dem Druck der Chlorcalciumlésung in (z), nach Ver- 
brauch der Portionen aber nicht mehr; obige Correctur beriicksichtigt 
diese Druckdifferenz. 


2) Der Druck der Chlorcalciumlésung in x—z ist hier, wie bei 
allen anderen Sauerstoffportionen mit in Rechnung gebracht (= 14,29, 
resp. 8,6 mm. Hg). 
Zeitschrift fir physiologische Chemie, VIII. 25 
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Anfangsvolum (19,69; 758 mm. Hg) = 8253,2. 


Endvolum 20,49; 758 mm. Hg) == 8220,9. 


Differenz = 32,5. 
Grosse der 


= 37s. 


8 Portionen a 37,57 + Differenz + Correktur = 333,02. 


Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier: 
333,02 60 L000 
33,02 X 6 x —= 1862 ecbem. 


73 & 147 


Versuch L. 


Temperatur des Thieres 39,49; Gewicht 871 gr. 


Glocke gesetzt. (Unterlage er.) Metronom: 40 pro Minute, 


leitung von Luft. 


Or 


=~?) 


N. Respiration 


in der 


bei 0° und 760 mm. H¢g. 


Correctur fiir Ansatztheil = 0,027 & & = 0,16. 
einzelnen QOg-Portion (41,01; 20,69; 


S. X. ISS38. Junge Katze. Um 9h. 45’ Morgens 
Um 9h. 50’ unter die 


Luft. 










TDS He) 


Wilhh, 









Durch- 





Zeit. Absorption von Oo. 


Temperatur 


der 
Messkugel. 


Barometer- 
stand 


in 15". 


Zahl der 
Athemzitge 








Bemerkungen, 





10h. 44‘'—10h. 48! = 4". 


10.48 —-10.52 — 4. 
10.52—10.56 — 4. 
10.56—11.0 — 4. 


11.0--11.4 — 4. 
11,4—11.9,5 = 5,5. 
11.9,5 —11.14,5 = 5,0. 
11.14,5—-11.19,5 = 5. 
11.19,5—11.24 = 4,5. 


11.24 1129=—5. 


Zehn Portionen in 45 Minuten, 


resp. 11.29’—11.39') sind weggelassen. 


me 
ws 
i e 
= = 
Se 
em. 
of x 
rt CO 
=~ a 
Ss 
= ~ 
— 
18,0 


| 18,2 


Die erste und 


w+ 
—“ 


.. 
_ 


die 


Am Ende eine Gasprobe (Analyse 


Das Thier wird herausgenommen und der Apparat gereinigt. Um Pb h. oo 
12h. 20° 


Temperatur 39,49; Gewicht = 842 gr. 


Um 


766,9 


7665 
766,9 
7669 


766.9 
766,9 
766,9 
766,9 


766,9 


766,9 


zwei letzten Portionen (10,39’- 


=_ — — _ 
bo iw © —_ 


a 
— 


Il 


Sitzt ruhig; dann 
kl. Bewegungen. 
Sitzt ruhig. 
id. 
Sitzt ruhig; dann 
kl. Bewegungen. 


id. 
id. 
td. 
Sitzt ruhig. 
id. 
Sitzt ruhig ; dan 
Schlaf. 
1),44', 


nach Hempel): O2 = 20,7". 


gesetzt (Unterlage 25 pr.) Durechleitung von Sauersteff, 


unter 


die Glocke 
















O14. noone in Og-reicher Luft. 
» ls ¢l é » & 
2 3/2.8| fe | 82; 
‘ ~ he od a a a i " 
Soig | 3° | §84 
& j¢ 4| 4 N= 
~ _f | mw. re ‘ aos a ° o 
Lh. 4,.5'—1h. 8! = 3,5%. 18,6 17,3 766,9 ? Sitzt ruhig oder 


macht kleine Be- 
wegungen. 


1.8—1.12 = 4. 18,5 17,4 | 7669 | 2? | Sitat ruhig. 
1.12—1.16,5 = 4,5. 184 | 174 7669 | ? id, 
1.16,5—1.21,5 = 5. 18,3 | 174 766.9; 11 id. 
1,21,5—1.27 = 5,5. 181/174 766.9 | 12 © Sitztruh.,schlitt. 
nee: 32 = 5. 18.2 17,4 7669 | 12 — Sitzt ruhig. 
1.32—1.36 = 4. | 18,4) 17,5 766.9} 12 id 

1.36 —1.40 = 4. | pr | se 766,9 | 12 | id. 
























Acht Portionen in 35.5’, Die erste und die vier letzten Portionen (1.0’—1.4,5' resp. 
1.40’—1.59.5’) sind weggelassen. 


Ain Ende eine Gasprobe; O2 ca. 90%. Temperatur des Thieres 
nach dem Versuch 39,09; Gewicht 840 gr. 


Berechnung, 





Volum des Apparats == 10085. 

Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (871 + 23) — 894. 
Gasvolumn im Apparat = 10085 — 894 -= 9191. 
Anfangsvolum (189; 766.9 mm. Hg) = 8526,9. 
Endvolum (18,29; 766,9 nm. Hg) = 8518.8. 
Differenz = 8,1. Correctur fiir Ansatztheil = 0,76 (0,076 X& 10), 
Grosse der einzelnen Qg-Portion (71,5; 17,39; 766,9) = 67,82. 
10 Portionen & 67,82 + Differenz + Correctur = 687,06, 

Pro 1 Stunde und 1 kilo Thier; 

687,06 & 60 & 1000 


4 X 836, —= 1070 ebem. bei 0° und 760 mm, He, 










L. Oy. 
Volum des Apparats = 10085. 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (842 + 25) = 867, 
Gasvolum im Apparat = 10085 — 867 -= 9218. 

Anfangsvolum (18,69; 766,9 mm. Hg.) = 8527,7. 

Endvolum (18,49; 766,9 mm. Hg.) = 8533.9. 

Differenz — 6,2. Correctur fiir Ansatztheil = 0,076 8 — 0,608. 
Grosse der einzelnen Oe-Portion (71,5; 17,49; 766.9 mim. Hye) 
— 67,78. 

8 Portionen & 67,78 





Differenz -|- Correctur -= 536,64. 
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Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier: 
536,64 X 60 X 1000 
35,5 K 841 
Versuch LIT. 11. X. 1883. Taube. Um 10h. 45’ Morgens 
Temperatur des Thieres 41,79; Gewicht 176 gr. Um 10h. 55‘ unter die 
Glocke gesetzt. (Unterlage 35 gr.) Durchleitung von Og. 
O. Respiration in Og-reicher Luft. 


= 1078,4 chem. bei 0° und 760 mm. Hg. 





| 


Athemzige | 


| 


Zeit. Absorption von Og. | 


peratur 


der 
Glocke. 


Bamerkungen, 


in 15”, 


der 
Messkuvel, 
Barometer- 
Zahl der 


Temperatur 


| 


11h. 37,5'—11 h. 50,5'=13'| 18,4 


| 
| 
| 
| 





— | Tem 


a | 
or 
~J] 
Ce 

wo 


Sitzt ruhig ; putzt 
| sich. 
11.50,5—12.4 = 13,5. | 18,7 | ? | Sitzt ruhig, 
12.4—12.15 = 11,0. 18,8 | D7, | 4 id. 
12.15---12.25 —= 10. 18,8 | 3 | 5 id. 
12.25—12,37,5 = 12,5. 18,8 57,/ 5 | Sitztruh.;springt, 
| | dann wieder ruh. 
' Sitzt ruhig ; putzt 
_ sich. 

Sechs Portionen in 71 Minuten. Die erste Portion (11.26,5/—11.37,5') ist weggelassen. 

Am Ende eine Gasprobe; Analyse nach Hempel: Og = 76,8"; 
Spuren von COg. Der Vogel bleibt unter der Glocke. Ventilation ces 
Apparats. Durchleitung von Luft. 

N;. Respiration in der Luft 





, 19,0 


12.37,5—12.48,5 = 11. 1 19,0 


| 
| 
| 
| 
| 
| 








Zeit, Absorption von Og. 


Temperatur 
der 
Glocke, 
Temperatur 
der 
Messkugel. 
Barometer- 





11h. 23,5/— 1h. 34! = 10,5’. 19,2 | 7564 4—5 Sitzt ruhig. 
1.34—1.46 = 12. 7 19,2 | 756, 5 Sitzt ruhig; putzt 
sich. 
1.46—5.54,5 = 8,5. | 1s 19,2 | Sitztruh.;springt. 
1.54,5—2,7 == 12,5, 19,9 | 19,2 | 756,4 “Sitzt ruhig; putzt 
' sich,macht einige 
| | | Bewegungen. 
Seen == ne 9,6 | 19,2 56,4 | | Springt,putzt sich 
| | dann ruhig. 
19,2 Ht es | 
| 19,2 j | 
Sechs Portionen in 68,5 Minuten. Die erste Portion (1.7,5'—1.23,5') ist weggelassen. 
Am Ende eine Gasprobe; Analyse nach Bunsen 21,2 0,  Temipe- 
ratur des Vogels 41,09; Gewicht 174 gr. (Ausscheidung von Excrementei. ) 


2.20,5—2.32 — 11,5. 5—6. Sitzt ruhig. 
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Berechnung, 
Li. O. 
Volum des Apparats = 10085, 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (176 + 35) = 211. 
Gasvolum im Apparat = 10085 — 211 =- 9874, 
Anfangsvolum (18,49; 757,3 mm. Hg.) = 9026,5. 
Endvolum (19,0°; 757,1 mm. Hg.) = 8998,1. 
Differenz = 28,4, Correctur fiir Ansatztheil = 0,076 K 6 = 0,456, 
Grésse der einzelnen Og-Portion (71,5; 19,3°; 757,27 mm. Hg.) 
= 66,33. 
6 Portionen & 66,33 + Differenz + Correctur — 426 84. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier: 


26,8 60 OOC P weil 
aay — = 2073,1 chem. bei 0° und 760 mm. Hg. 












LIT, Ny. 
Volum des Apparats = 10085. 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (176 + 35) = 211. 
Gasvolum im Apparat = 9874. 
Anfangsvolum (19,69 und 756,4 mm. Hg) —= 8964,0. 
Endvolum (19,89 und 756,4 mm. Hg) = 8955,1. 
Differenz = 8,9. Correctur fiir Ansatztheil = 0,456. 
Grésse der einzelnen QOg-Portion (71,5; 19,29; 756,7 mm, Hg) 
= 66,29. 
6 Portionen a 66,29 + Differenz + Correclur = 407,1. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier: 












407 yt OW) , . ‘ 
Se estatr = —= 2049,3 chem bei 0° C. und 760 mm, Hg. 






Versuch XIV. 22. VIII. 18838. Weisse Ratte, Mannchen. 
Um 9h. 30’ Morgens 39,89; Gewicht 200 gr. Um 9h. 39’ unter die 
Gilocke gesetzt (Unterlage 42 gr.) Durchleitung von Qo. 






O. Respiration in Og-reicher Luft. 


























= ; he a 7 ! 
if .|2 818 .| 88 
a Sia| Sno | og | Oss 
Zeit. Absorption von Oz. 225 £34 | 83 > 28s Bemerkungen. 
S68 2| 82 | 38 
» |a aia | N= 
lOh 5'-10h. 12'= 7. | 24,1) 22,65 766.6 22 Liegt ruhig; macht 
| | | nur kleine Bewe- 
| | gungen. 
10.12—10 19 = 7, (94.1 92.7 |'766,6 22 | Schlift. 
10.19—10.27 = 8. | 23,9| 22,7 |766.6) 20 || id. 
ji or lm pn oe ce ins 
10.27--10.36 = 9. (24,0) 22,8 |766,6 19 | Schlaft, dann ruhig. 
10,36 —10.44,5 = 8,5. |24,2| 22,9 (766,7) 20 | Schlift — Erwacht, 






| putzt sich. 
10.44,5 —10.53,75 = 9,25. 24,0 23,0 766,7, 19 | Schlaft, 








Zahl der 
Athemzuge 


Zeit. Absorption von Qs. Bemerkungen, 


Temperatu 
Temperatur 
der 
Messkugel. 
Barometer- 
stand. 

mn 20" 





10.53,75'—11 0,5 — 6,75’. 
11.0,5—11.9,5 = 9. 


to 
so 
Oo 


“Schilaft. 

Putzt 

| schlaft wieder ein, 

Schlaft ; 

| wegungen. 

'766,7 Schlift. 

766,7 id. 

766,3 id. 

766,3| 2 id. 

766,31 id. 

766,4 id, 

(766,4| id. 

1766,4 “Schlift.. Erwacht 

| | | putzt sich. Schlitt, 

766,4 ) Schlaft. Erwacht, be- 

| | wegtsich,putztsich, 
| | schlaft wieder ein. 

Schliift. 

Schlaft. Erwacht 


231 
23,0 


oe ws 
or) 

~] = 

t — 
DP 


S 
S 


sich; dan 


_ 
we 
— 
~? 
- 


_— 
St- 


11.9,5—11 17 = 7,5. 766,7 daann Be- 
11.17—11.25,5 — &5. 
11.25,5—11.33 = 7,5. 
11.33—11.42 = 9. 
11.42—11.49,5 = 7,5 
11.49,5—11.57,5 = 8, 
11.57,5—12.6 = 8,5. 
12.6—12.14—8. 
12.14—12.23 = 9 


bw LO bo 
my os am 
ww 

=~ 

—= © 


~ 


or 


rt PD bo 
SB 
~~ =~ Vw we —~ ww 
< 


no 
wt 19 GW 


- 


12.23—12.32 =9%. 


bo 
= 


~ 


2.3212 38,5 — 6,5. (766.4 


12,38,5—12 48 9,5. 


| j . aig 
| | putzt sich, schiliift 
wieder ein. 


ais 18 


12.48— 12.56,5 = &,5. 


‘Schlift. 


12.56,5—1.5 = 10. 


1.5 — 1.13,75 = 8,75. 


766,4 19 id. 


766,020 | Erwacht, sehlift bald 


| wieder ein. 
766,019 | Schlaft, erwacht 
766,0, 21 = Schiift ein. 
766,0 18—19 Liegt ruhig, erwaclit 
| | dann, putzt sich. 
765,8 20—21 Schlift. 


1.13,75—1.21,5 = 7,75. 
1.215 —1.30,5 9. 
1,30,5—1.38,5 -= 8 
08,0 — 1.465 wo S, 93,0 
| 23,6 


AGS | : 
‘ (23,6 


| | 
1,55,5 = 9, {/765,8) 20 id. 


i 
i 


28 Portionen in 230,5 Minuten. Die erste Portion (9 58’—10.5') ist weggelassen. 
Es wird von Neuem Oz durchgeleitet. Die ganze Anordnung bleibt 


ohne Verinderung. Dann wird der Versuch fortgesetzt. 





Oy. 


Respiration 


1 in Ov-reicher Luft. 





Zeit. Absorption von 


Temperatur 


Temperatur 
Messkugel. 


le 
nage 


stand. 


Barometer- 
Zahl der 
Athemzi 


J »l- 
Bemerkungen, 





Oh, 12,25'—2h. 19,25! = 


9.19,.95—2.27,25 =8.5. 


I.97,75—9.56 = 8,25. 


9 356 —2.44 = 8,0. 
) 44—2.54.75 = 10,75. 


35—4,91,5 =8, 
.21.5—4.27,5 = 6. 


1.35 = 


09 - 5.6.75 Lbs 


5.17,5 


O79 


5.17,5—5.25,5 -=8. 


= 10. 


“7 Portionen in 266,25 Minuten. 


- 10,75. 


25,6 | 


25,! 


| 
25,2 | 
25,1 | 
25,5 
ID. 1 


25,0 


125.1 | 


Dic 


bo 
= . oe 
Ww Co Ceo 
2 


“Iu 4) 


rs 
— 
~~ 


‘7T6D,7) 
| 
herb, 
T0597 


765,7 17-15 


765.7) 


Schlaft. 
id, 
id, 
id. 


3.7 |765.7 18—19 Schhift. Erwacht auf 


24,1 
IA,2 
24,3 
O45 
24,4 
4,9 
P43 
94,3 
4,3 


24,3 


24,4 


(165,2) 
76d 2) 
ae 
|765,2) 


_ 


(705,2 
| | 
\409,2 


769,53) 





laa of 
(OD 0) 
| 


} } 
1H, 


| 


7T69,2 


kurze Zeit. 


| Schlitt. 


id, 

id. 
Schlift. Erwacht 
putzt sich. 
Putzt 
sich; schlaift ein 
Schliift. 

id, 

id. 
Schliaft. Erwachit, be- 


wegt sich. 


sich, bewegt 


id. 


Schlift. 
Sechlift, erwacht -- 


schlift wieder ein. 
Schliaft. 

Schhift, erwacht, be- 
weet sich, 

Schlitt. 

id, 

Schlift. Erwacht auf 
kurze Zeit. 


| Putzt sich, bewegt 


sich; schlaft wieder 


ell. 


| Schlitt. 
| Erwacht.bewegtsich, 


schlift wieder ein. 


| Liegt ruhig. 


macht 


Erwacht 


RPE NES, 
einige Bewegungen. 





Am Ende eine Gasprobe; Analyse nach Bunsen: Og = 92,340),. 
Spuren von COg. Temperatur des Thieres nach dem Versuch 39,9°: 
Gewicht 195,5 gr. (Harnausscheidung, Defaecation.) 


Berechnung. 
XIV. O. 
Volum des Apparats = 9421. 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage = 200 + 42) = 242. 
Gasvolum im Apparat = 9421 — 242 = 9179. 
Anfangsvolum (24,19; 766,6 mm. Hg.) = 8260,8. 
Endvolum (24,49; 765,8 mm. Hg) = 8239,3. 
Differenz = 21,5. Correctur fiir Ansatztheil = 0,02 K 28 — 0.56. 
Grosse der einzelnen Og2-Portion (41,01; 23,29; 766,39 mm. Hyg) 
== 37,51. 
28 Portionen 4 37,51 + Differenz + Correctur = 1072,34. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier; 


1072,34 X 60 ><1000 _ ae saad 
~~ 230,5 X1978 1411,1 chem. bei 09°C. und 760 mm. Hy. 


XIV. QO}. 
Volum des Apparats = 9421. 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (200 + 42) = 242. 
Gasvolum im Apparat = 9421 -- 242 = 9179. 


Anfangsvolum (24,79; 765,7 mm. Hg) = 8225,0. 
Endvolum (25,29; 765,2 mm. Hg) = 8198.2. 
Differenz — 26,8. Correctur fiir Ansatztheil — 0,02 + 27 — 0,4. 
Grésse der einzelnen Og-Portion (41,01; 24,029; 765,41 mm. Hg) 
= 37,3. 
27 Portionen a 37,3 + Differenz + Correctur = 1034,44. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier; 


1034,44 * 60> 1000 _ ee ; 
“996,95 X 1978 1386,9 chem, bei 0° C. und 760 mm. Hg. 


Versuch XVI. 24. VIII. 1888. Weisse Ratte, Minnchen. 
Um 9 h. 45‘ Morgens Temperatur des Thieres 40,1%. Gewicht 197 gr. 


Um 10 h, 40’ unter die Glocke gesetzt. Durchleitung von Luft. Unter- 
lage 44 gr. 
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N. Respiration in der Luft. 





| 
| 
j 





Temperatur 
der 


Bemerkungen. 


stand, 


Zeit. Absorption von Os, 


Glocke. 
‘| Temperatur’ 
der 
Messkugel. | 
Barometer- 
~ Zahl der~ 
Athemztge 
in 15 





ih. Y—11h, 9 =7, | 23,8 22,1|765,7, 21 || Sentatt. 


11.9--—-11.20,5 = 11,5. (93.6 | 29.2 | 765,7 

11.20,5—11.26,25 = 5,75. | | 23.6, | 22,3 | 765,7 | 

11.26,25—11.31,5 = 5,25, || 23,5 a (22,2 | 65,7 ( 24 |) Schlaft, erwacht 
| kurze Zeit, 

11.31,5—11.40 = 8,5. fal 22,2 165,71 21 Schtiaft, 

11.40— 11.46,5 = 6,5. | 23,4 92,3 765,7 2t | ia. 

11.46,5—11.54,75 = 8,25. | 23,4 | 22,2 |765,7| 21 id. 

11.54,75-122—=7,25. || 23,4 92,3 '765,7/ 19 | ja. 

12.2—12.9,25 = 7,25. | 23,4 | 22,4 765,7) 20 id. 

12.925 - 12.18,5 =9. 23,4 22,4 765,720 | Schlaft, erwacht, schlift 
| | | | wieder ein. 

12.185 —12.26 = 7,5. | 23.5 22.5 765,9 23 | Schlaft. 

12,26—12.36 = 10. | 23,7 | 22,7 765,923 2 

12.36 --12.44,5 — 8,5. || 23,8 | 22,8 765,9 21 | Schlift, erwacht. 

12,44,5 —12.53 = 8.5. (23,9 22,7 765.9 21 | Bewegt sich; sehlaft 
! | | wieder ein. 

12.53—19.58,5 —5,5. | 23,9 22,5 765.9 21 Schiaft. 

12.58,5—1.6,5 = 8. | 23,8 | 22.4765,9 21 Schlaft, erwacht. 

1.6,5—1,14,75.= 8,25. 23,8 22,4 765,9 20 Schlift. 

1.14,75—1.23 = 8,95. | 23,7 | 22,5 '765,9' 19 Schliift, erwacht, schlaft 
| | wieder ein. 


oo ) 
3 aes 


31,25 = 8,25. | 23,8 | 22,5'765,9 20 Schlaft. 

131 pat 42,5 5. || 23,7| 22,5 |765,9) 1! id. 

1.42.5—1.47,5 =5. || 24,0 | 22,3 | 9  Bewegt sich, putzt sich, 
1 | | schlaft wieder ein. 

1.47,5--1.52,5 = 5. (24.0. 765,$ $) Schlaft. 

1.52,5—2.0 = 7,5. (93,9 22,5 765,919 | Schlaft, erwacht. 

20-28 =8. | 23,8 | 22,5 '765,9 22 Schlift. 

2.8—2.14,5 = 6,5. || 23,7 | $ | 9 19 Erwacht, putzt sich; 
| | schlift wieder ein. 


2.14,5—2.22 — 7,5. | 23,8 | 22,4 765,9 18 | Schlaft, erwacht auf 
kurze Zeit, schlaft wie- 


| | | | der ein. 
| 23,7 22,5 765,9 20 | Schlaft. 
| 23,5 | 22,6 765,918 i 
23,6 22,5 765,9 

(23,8 22,6) 
'123,8 22,6) 
0) Portionen in 234 Minuten. Die erste Portion (10.56’—-11,2’) ist weygelassen. 

Es wird von Neuem Luft durchgeleitet. Die ganze Anordnung 

bleibt dieselbe. 


2.48—2.56 = 8, 765, 





Ny. Respiration in der Luft. 





Zeit. Absorption von Op, Bemerkungen, 


der 


Messkugel, 


Zahl der 


Athemziige 


der 
Glocke. 
Temperatur 


Temperatur 
Barometer- 





oh. 16°—3 h. 25! = 9. 


Liegt ruhig, schlifi, 
oe ar | . ) . | ae : . 
o2.0 = /.D. 39 | Ds : id. 


o.5205) - 3.40 H ore | os 7 Be » ov id, 


bo 


340—-3.46,5 = 3,8 4 | 3. Liegt ruhig, erwachit 
| auf kurze Zeit, 
3.46,5—3.54 = 7.! 37) 999 | Schlift. 
3.04—3.59,5 — 5. 37] 3 | 765,8 id, 
| 76,8 id, 
765,8 id. 
765,8 id, 
765,722 Sehtiift — erwachi, * 
putzt sich ete. 
Schliift. 
Sehlift, erwacht auf 
kurze Zeit. 
id, 
id. 
Schlaft. 
Schlift, erwacht aul 
kurze Zeit. 
Macht kleine Bewe- 
| gungen. 
5.21—5.27,75 = 6,75. 23,9} 22.5 | 76) Seblift. 


- O7 mr Far. oo ‘ | ox . . 
9.24, 49—).96 == 8,25, 23.8) 22,9 | 76 Erwacht,bewegt sich. 


)200—0.41 = 5, 4,0. » | 60 id. 
5.41—53.46,25 = 5.95. 94.0) 22.5 | 763 4 Schlaft. 
9.46,25—5.54.5 — 8.95, 3.9 | ) | Do Sehlift —  erwach! 
| auf kurze Zeil. 
9.54.5—6 1.5 — 7. 93,9 | ) | id. 
6.1,5—6.9,25 = 7,75 3.9) 227 | 765.8) 2: id. 
6.19,5 = 10,25. 239 22.7 | 7658 : id. 
= G, 24,1 | 8 | 765,8 22 Schliaift wieder ein. 
TO98 é Schlitt. 
Macht kleine Bewe- 
765,8 2 gungen, 
765.8 Schlift. 
765,8 Beweet sich, putz! 
sich, 


765,8 | $ id, 


! 


31 Portionen in 226 Minuten. Die erste Portiou (3.8’—3.16') ist wegvelassen. 





Temperatur des Thieres nach dem Versuch 59,9°; Gewicht ISS gr. 

(Harnausscheidung.) 
Berechnunyg. 

XVI. N. 

Volum des Apparats = 9421. 

Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (197+ 44) = 241, 

Gasvolum im Apparat 9421 — 241 = 9180. 

Anfangsvolum (23 89; 765,7 mm. Hg) == 8264,2. 

Endvolum (23,89; 765,9 mm. He) = 8266,5. 

Differenz = 2,3. Correctur fiir Ansatztheil = 0,02 XK 30 = 0,4. 

Grosse der einzelnen Og-Portion (41,01; 22,49; 765,83 min. He) 


50 Portionen & 37,62 — Differenz 4+ Correctur = 1126,9. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier: 
> yaa = 1501,0 chem. bei 0° CG. und 760 mm. Hy. 
934 X 192,5 
XVI, Ny. 
Volum des Apparats = 9421. 
Gewicht des Versuchsthieres + Unterlage (197 + 44) = 241. 
Gasvolum im Apparat == 9421 — 2i1 = 9180. 
Anfangsvolum (23,89; 765,7 mim. Hg) == 8264,2 
Endvolum (24,29; 765,8 mm, Hg) = 8248,4. 
Differenz = 158. Correctur fiir Ansatztheil = 0,02 K 31 = 0,62. 
Grosse der einzelnen Og-Portion (41,01; 22,569, 765,75 mim. He) 
== 37,59. 
Pro 1 Stunde und 1 Kilo Thier: 
1181,71 & 60 K 1000 


Ms = 1629.7 chem, bei 0° CG. und 760 mm. He. 
226 X 192,5 : 


Die vorliegende Untersuchung ist auf den Vorschlag 
des Herrn Privat-Docent Dr. E, Herter, in dessen Labora- 
lorium zu Berlin vorgenommen worden. Wir fiihlen uns 
verpflichtet, ihm ftir seine Anleitung und die grosse Bereit- 
Willigkeit, mit der er uns alle néthigen Utensilien zur Ver- 


‘igung stellte, unseren herzlichen Dank auszusprechen. 





Ueber das Vorkommen des Phytosterins. 
Von 


Dr. Heinrich Paschkis in Wien. 


(Aus dem Laboratorium des Herrn Professor E. Ludwig). 
(Der Redaktion zugegangen am 3. April 1884). 


Bei der Darstellung des Colchicins aus gepulverten 
Colchicumsamen wird durch Verdtinnen der concentrirten 
alkoholischen Tinctur mit Wasser eine ziemlich bedeutende 
Menge von Fett ausgeschieden. Durch Filtration gewonnen, 
wurve dasselbe durch Auflésen in Aether und Verdunstung 
des letzteren gereinigt. Es stellt eine halbfltissige, braune 
Masse mit darin vertheilten Krystallen dar, Diese letzteren 
bestanden fast nur aus freien Fettsiuren. Sie wurden of 
aus heissem Alkohol umkrystallisirt, und mit alkoholischer 
Kalilauge verseift; die von Alkohol freie Seife wurde in 
Wasser gelést und mit Aether ausgeschiittelt. Nach dem Ver- 
dunsten des Aethers blieb eine sehr geringe Menge einer 
krystallinischen, wachsartigen Masse, welche mit Chloroform 
und Schwefelsiure die bekannte Cholesterinreaktion gab. 

Das fltissige Fett wurde ebenfalls verseift und die wis- 
serige Seifenlésung mit Aether ausgeschiittelt. Der atherische 
Auszug hinterliess nach dem Verdunsten eine weit gréssere 
Menge des gedachten Kérpers: eine gelbliche, krystallinische 
Masse, welche durch oftmaliges Umkrystallisiren aus heissem 
Alkohol gereinigt wurde. Aus diesem krystallisirt der Korper 
in perlmutterglinzenden, fettig anzufiihlenden Blattchen, welche 
Krystallwasser enthalten, aus Chloroform oder Aether in seide- 
glinzenden, wasserfreien Nadeln. Bei 133° schmilzt er Zu 
einer farblosen Fltissigkeit, welche beim Erkalten  krystal- 
linisch erstarrt. 
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Zum Zwecke der Verbrennung wurde die Substanz bei 
100° getrocknet und es ergaben: 

[. 0,2466 gr. 0,7611 gr. COz, entsprechend 0,2075 C und 

(,2480 gr. HeO, entsprechend 0,02755 H. 

Die Zahlen, welche Kolbe und Hesse!) fiir «Chole- 
sterin aus Erbsen» und ftr Phylosterin aus der Calabar- 
hohne erhielten, sowie die, welche aus meinem Versuche 
lhervorgehen, sind folgende: 

___ Kolbe Hesse Paschkis 
C 84.2 84,0 83,95 84,2 
H 12,1 19,1 11,88 11,16 
Hesse leitet daraus die Formel Cee Has O beziehungs- 
weise Cos Haas O + H2O ab, welche 
C 83,87 
H 11,83 
erfordert. 

Es ergaben ferner: 

Il. 0,2567 gr. lufttrockener Substanz bei 100° 0,0101 gr. H20. 

Die von beiden genannten Forschern gefundenen Zahlen 
fiir das Krystallwasser sind: 

Kolbe Hesse Paschkis berechnet 
4,2 4,91 4,86 3,93 4,61 

Beziiglich des Drehungsvermégens fand Lindenmeyer 
fiir das Cholesterin aus Erbsen in Ventzke-Soleil’s Apparat 
(4)} = — 32,5°; und zwar wurde eine itherische Lésung, 
deren Concentration nicht angegeben ist, geprtift. 

Hesse fand fiir die Chloroformlésung bei p = 1,636 
wasserfreies Phytosterin t = 15° und! = 220 eine Ablenkung 
von —1,22° oder (#)p = — 84,2°. 

Ich fand fiir die Chloroformlésung bei: 

p = 1,5897, t = 22°, i = 200, eine Ablenkung von — 1,04° 
oder (4#)p = — 32,7°. 


Nach den Ergebnissen dieser Untersuchungen glaube 
ich den im Colchicumfett, resp. in dem Fette der Colchicum- 
samen gefundenen KG6rper als Phytosterin bezeichnen zu kénnen, 


") Ueber Phytosterin und Cholesterin. Annalen der Chemie, 
Bd. 192, S. 175 ff. 





Ueber das Oxyhamoglobin des Pferdes. 
Von 


(i. Hiifner. 


(Der Redaktion zugegangen am 22. April 1884.) 


In einer Abhandlung, betitelt: «Ueber den Einfluss der 
Siiuren auf den Sauerstoff des Himoglobins» ") hatte G. Strass- 


burg unter anderen einige mit der Quecksilberpumpe ausge- 


fiihrte Versuche mitgetheilt, aus welchen sich ftir das Oxyhiimo- 
elobin des Pferdes ein betrichtlich geringerer Sauerstoffgehal! 
zu ergeben schien, als nach den am Hundeblutfarbstofie ge- 
wonnenen Erfahrungen zu erwarten war. Herr Strassburg 
selber war zwar geneigt, dicse Differenz, ebenso wie die 
bedeutenden Schwankungen im Werthe der Einzelergebnisse, 
wesentlich als Folgen einer vor und wihrend der Entgasung 
stattgehabten energischen inneren Sauerstoffzehrung zu be- 
frachten; allein merkwirdigerweise kam spiiter Herr Set- 
schenow”) nach dem gerade entgegengesetzten, niimilicl! 
dem absorptiometrischen, Verfahren zu einem ahnlichen Le- 
sultate; nach ihm sollte die von der Gewichtseinheit Pferde- 
blutfarbstoffs lose fixirte Sauerstoffmenge etwa nur die Hillte 
von derjenigen betragen, welche von der Gewichtseinhie!! 
Hundehimoglobins gebunden wird. 

Ein solehes Verhalten mitisste nun, wenn es ein that- 
siichliches wiire, begreiflicherweise héchst auffallend ersecheinen: 
denn es wiirde ja gegen die Richtigkeit der Annahme spreclien, 
wonach die von der Gewichtseinheit irgend eines Blutfarb- 


L~ 


') Pfliiger’s Archiv fiir die gesammte Physiologie, Bd. 4, 5. 401 


2) Ebendas,, Bd. 22, S. 252. 





stoffs lose gebundene Sauerstoffmenge um so grésser sein 
soll, je mehr Eisen dieselbe enthalt: nach der einzigen, bis 
dahin vorliegenden Analyse des Pferdeblutfarbstoffs von 
kKossel!) betriigt aber der Procentgehalt desselben an Eisen 
047, ist also erheblich grésser als derjenige des Hunde- 
hiimoglobins. 

Ich habe, um einmal wirklichen Aufschluss tiber die 
Sachlage zu erhalfen, einen meiner Schiller, Herrn Max 
Biicheler aus Stuttgart, veranlasst, die ganze Frage einer 
erneuten experimentellen Priifung zu unterziehen. 

Herrn Biicheler’s Resultate sind ausftihrlich in einer 
Inaugural-Dissertation”) zusammengestellt, die im Herbste 1885 
erschienen und aus welcher im Folgenden ein kurzer Auszug 
vegeben ist. Ausser der Mittheilung derjenigen Versuchs- 
ergebnisse, auf welche es hier hauptsiéichlich ankommt, ent- 
hilt die genannte Arbeit auch noch analytische Daten tiber 
die elementare Zusamimensetzung, sowie einige Angaben tiber 
Krystallwassergehalt und Loéslichkeit des Pferdeblutfarbstotfs. 
Dieselben koOnnen theils als Ergiinzung, theils als Bestiitigung 
der Beobachtungen dienen, welche vor einigen Jahren Herr 
lloppe-Seyler®) und vor Kurzem Hr, Otto in Christiania‘) 
liber den gleichen Farbstoff veréffentlicht haben, 


1. Krystallform und Krystallwassergehalt, 
Bei der Darstellung des Farbstoffs, die nach der tiblichen 
Methode aus den isolirten K6rperchen und zwar durch drei- 
ialiges Umkrystallisiren, unter Benutzung eines Eisschrankes, 
veschah, wurde in der Regel nur das Auftreten von einerlei 
Krystallform beobachtet. Es waren meist grosse makros- 
kopische Nadeln von 2-3 mm. Lange und etwa 4/2 mm. 


Dicke; Krystalle, die sich bequem auf einem Saugfilter von 
der Fliissigkeit trennen und mit wiisserigem Alkohol (1 Vol. 
Alkohol auf 3 Vol. Wasser) ohne Schaden auswaschen liessen ; 


1) Diese Zeitschrift, Bd. 2, S. 150. 

*) Max Biicheler: Beitriige zur Kepntniss des Pferdeblut- 
lurbstoffs. Inaugural-Dissertation, Tibingen 1883. 

°) Diese Zeitschrift, Bd, 2, S. 149. 


') Pfliiger’s Archiv fiir die vesammite Physiologie, Bd. 31, S. 240 
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die dagegen, vollstindig von der alkoholischen Flissigkeit 
getrennt, sehr schnell in eine Menge kleinerer Bruchstiicke 
zerficlen. Nur 1mal gelang es, den Korper, freilich in unge- 
niigender Menge, in wohlausgebildeten hexagonalen Tafeln 
zu erhalten. Auch diese ifnderten, auf dem Objecttriger 
mit Luft in Bertihrung, alsbald ihre Form, indem sie ihre 
scharfen Ecken und Kanten verloren und zunachst rosetten- 
artige Gebilde vorstellten, zuletzt aber gleichfalls in lauter 
kleinere Bruchstiicke auseinander fielen. 

Nur mit den prismatischen Krystallen konnte der Ver- 
such einer Art von Krystallwasserbestimmung mehrmals 
wiederholt werden; und auch da nur, nachdem der Krystall- 
brei tber Schwefelsiure oder Phosphorsiureanhydrid bei 0° 
getrocknet, der so erhallene harte Kuchen fein pulverisirt 
und das Pulver dann nochmals mehrere Stunden im Exsic- 
cator gehalten worden war. Der Versuch zeigte, dass die 
so gewonnene Masse, einige Zeit hindurch im Wasserstoff- 
strome auf 115° erwiirmt, noch ungefihr 3,94 °%o Wasser 
abgab. Diese Zahl ist das Mittel aus folgenden vier Ver- 
suchen: 


1. 5,0865 gr, Substanz verloren 0,1976 gr. —= 3,8859'9 Wasser; 


2. 5.5590 « « « 0.2167 « = 3,898« 
3. 6,1566 « « « 0.2416 « = 3,93 « 
4. 5,088 « « « 0,2060 « = 4,05 « « 


Wie sich aus dem Spiteren ergeben wird, liisst sich 
dieser Befund zur Noth so deuten, dass 1 Molektil (m = 
12042) der Schwefelsiiture trockenen Masse noch immer etwa 
28 Molektile Krystallwasser festhalt. 


2. Zur Bestimmung der Léslichkeit wurden feuchte 
prismatische Krystalle verwandt, und als Temperaturen eine 
solche von 1° und von 20°. Die Menge des gelésten Farb- 
stoffs wurde durch photometrische Messung der Concen- 
tration der entstandenen Lésung bestimmt. 

1. 100 chem. Wasser von 1° lésen 2,614 gr. 
2. 100 cbem, Wasser von 20° lésen 14,375 gr. 

In welcher Krystallform der Koérper leichter léslich ist, 

ob in der prismatischen, oder in derjenigen der hexagonalen 
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Tafeln, schien uns zuniichst weniger wichtig zu wissen, als wie 
viel tiberhaupt die Volumeinheit Wasser bei einer bestimmten 
Temperatur von dem Farbstotfe — derselbe bei 115° getrocknet 
vedacht — in irgend einer Form gelést zu halten vermag. 


3. Elementaranalysen. — Zu den Analysen diente 
Smal umkrystallisirtes, erst tiber Phosphorsiiure, zuletzt etwa 
noch J/2 Stunde lang bei 115° im Wasserstoffstrome  ge- 
trocknetes Material. Die erhaltenen Daten sind in der Tabelle 
auf Seite 361 zusammengestellt. 


Die Stickstoffbestimmungen geschahen nach Dumas, 
die Eisenbestimmungen durch Titriren der in Schwefelsiiure 
geldsten und durch Zink reducirten Asche mit Kalium- 
permanganat. 

Legt man den von den drei Analytikern, Kossel, Otto, 
Biicheler, gefundenen Mittelwerthen gleiches Gewicht bei 
und nimmt aus ihnen abermals das Mittel, so erhailt man: 





Beal Otto. siicheler, Mittels 





Kohlenstoff .. 54S D476 | 5440 54,689 9 
Wasserstoff.. p,! 7,03 | 7,20 7,07 - 
Stickstoff. .. +: 17,28 17,61 17,40 « 
Schwefel. . . 65 0,67 0,65 0,66 
Risen... . 045 | 0,47 0,46 « 
Sauerstoff ., 9 7% 19,81 19,67 19,74 « 


Summa. . 100,00 100,00 | 100,00 ~ 100,01%o 





Unter der Annahme, dass nur 1 Atom Eisen im Mole- 
ktile enthalten sei, berechnet sich fiir den bei 115° ge- 
trockneten Farpstoff aus den in Columne 5 gegebenen Mittel- 
Werthen die ungefahre empirische Formel: 

Caso biss2 N149 Sz Fe O14, 
also das Molekulargewicht ‘m = 12042. 

Wenn ferner x das fragliche Gewicht des mit 1 gr. 
Hlimoglobin verbundenen Kohlenoxyds, die Zahl 28 das 
Molekulargewicht des letzteren bedeutet, so erhalt man x 
aus der Proportion: 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. VIII 2b 
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1: x = 120423: 2 
YS 
12042 
1,86 ebem. (bei 0° und 760 mm. Druek | 
1.41 chem. (bei 0° und tom. Druek). 


x= 0.0023252 


4. Zur Feststellung des wirklichen Gehaltes des 
arteriellen Farbstoffs an losem Sauerstoffe wurde 
die von mir und meinen Schiilern bisher schon oftmals 
vebrauchte Verdringungsmethode benutzt, desgleichen der 
nimliche Apparat, der schon zu den frtitheren Versuchen ge- 
dient hatte: auch geschah die quantitative Bestimmung des 
angewandten Hamoglobins mit dem bekannten  Spectro- 
photometer, 

Ks wurden zu dem Zwecke zwei Versuchsreihen aus- 
vefilirt. Tn der einen wurde der Sauerstoff des Oxyhiimo- 
elobins durch Kohlenoxyd verdriingt, in der zweiten das 
leiztere Gas aus der Kohlenoxydverbindung durch Stickoxyd 
ausgetrieben, 


Wie die nachfolgenden beiden Tabellen zeigen, ist der 
-zu erwartende Werth in der zweiten Versuchsreihe 


venauer und grésser gefunden, als in der ersten. 


Wie gewohnlich, bedeutet V auch hier das gefundene 
Gasvolumen in Cubiecentimetern, reducirt auf Oo und 1 om. 
Druck, wihrend Hb die angewandte Farbstoffmenge — in 


(iramunen, 


I. Oxyhiimoglobin und Kohlenoxyd. 





Versuchs- V 


hummer, Hh 





1,10 
1,29 
1,22 
1.68 

9 x 


~ 


Mittel: 
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II. Kohlenoxydhiimoglobin und Stickoxyd. 





Versuchs- V 
nummer, Hb 





~! 


tic tia ee ee ee | 
* - e * * * 
on aia ee ~ 7 


10. 
11. 
12. 
13. 
14. 


Mittel: 


Da man keine Berechtigung besitzt, Zahlenwerthe aus 
einer lingeren Reihe hinwegzulassen, auch wenn dieselber 
etwas stiirker von dem Mittelwerthe abweichen, so lang 
man nicht angeben kann, dass und welche Fehler wiilirend 
der betreffenden Versuche begangen worden, so haben wii 
auch die Versuchsergebnisse von Nr. 9 und 10 nicht unle- 
driicken mégen, und so als Endresultat der 14 Versuch di 
Zahl 1,39 ebem. erhalten. Ohne jene beiden Werthe wie 
derselbe = 1,34 chem. 

Insofern es in der Natur und in der Wirkungsweis 
der chemischen Verwandtschaftskriifte begrtindet liegt, das- 
die Menge des in jedem einzelnen Verdrangungsversuche wi: 
der Verbindung ausgetriebenen Gases jederzeit, wenn aucli 
nur jiusserst wenig, hinter der geforderten Menge zurtick- 
bleiben muss, braucht man sich von vornherein nicht 
wundern, dass auch die von Herrn Bticheler gefunden 
Werthe an die auf Grund der Elementaranalyse berechie! 
Zahl nur niiherungsweise hinanreichen, 


Je nach dem Ausfalle der Elementaranalyse, besonce'> 


aber der Eisenbestimmung, ist indessen auch der geforder! 
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Werth nicht unbetrichtlehen Schwankungen unterworfen, 


) 


Nimmt man z. b. Herrn Otto’s analytische Ergebnisse als 


die richtigen an, so berechnet sich das Molekulargewicht des 
Farbstoffs m = 12475 und die lose fixirte Sauerstoffinenge 
mi 1.36 chem, stait zu 1,41 ebem. 

Jedenfalls ist) durch Herrn Btiicheler’s Untersuchung 
der vollgtiltige Beweis dafiir erbracht, dass das Pferdehiimo- 
slobin in bezug auf die Abhingigkeit der lose fixirten Sauer- 
stoffmenge vom Eisengehalte des Molektils keine Ausnalme 
von der Regel macht. 








Ueber krystallinisches Methamoglobin vom Hunde. 


Von 


(i. Hiifner. 


Das Methimoglobin des THundes Hisst sich ebenso Jeicl;! 
krystalliniseh darstellen, wie dasjenige des Schweines, May 
figt zur mdglichst concentrirten, am besten lauwarinie), 
witsserigen Lésung des Oxyhimoglobins etwas Ferrideyat- 
kalium, zu i Liter der ersteren etwa 3—4 cbem. einer con- 
centrirten Lésung der letzteren; schiittelt hierauf die Fltissig- 
keit ein paar Male tichtig in einem Cylinder, Iiisst) sie dany 
bis Oo erkalten, mischt sie mit einem Viertelvolumen kalten, 
mindestens auf O° abgektihlten, Alkohols und stellt endlich da- 
Ganze in eine Kaltemischune, genau so, wie wenn ian 
Krystalle von Oxyhimoglobin gewinnen wollte. 

Nach 1—2 Tagen findet man den Cylinder erftillt nui! 
einer reichlichen Menge der braunen nadelf6rmigen Methiinio- 
vlobinkrystalle, die etwa gleich lang und dick sind wie dic- 
jenigen des arteriellen Farbstoffs. 

Gegen schwaches Alkali verhalten sich diese Krystal: 
venau Wie das Methamoglobin des Schweineblutes; der 


Quotient der photometrischen Constanten re der schwach 
ukalischen Loésung ("10% Soda) ist wie dort = 1,17: 


auch wirkt Stickoxyd unter derselben Farbenverauderuny 
darauf ein wie auf jenes. Den entsprechenden Quotienter 
\ 1 , : - 
A der entstandenen Stickoxydverbindung fard ich = 1,04, 
also kaum verschieden von demjenigen der Stickoxydverbit- 
dang des Sehweinehimoglobins (1,050). 





Zum Schlusse sei noch bemerkt, dass auf gleiche Wei 





auch das Oxyhimoglobin des Pferdes sich in die entsprechenden 





Methiimoglobinkrystalle umwandeln asst. 






Ttiibingen, im April Lss4. 


Studien zur Chemie des Bacillus subtilis. 
Von 
(i. Vandevelde. 
Doctor der Naturwisseuschaften und Medicin, plrysiologiseher Assistent 
an der Universitat Gent. 


\us dem plysiolovisch-chemischen Laboratorium zu Strassburg i. FE. 


(Der Redaktion zugegangen am 25 April 1884.) 


Pasteur zeigte IS8t in Gemeinschaft mit Chamber- 
land und Roux, dass man den Milzbrandbacillus in den 
verschiedensten Graden der Ansteckunesfihigkeit erhalten kann, 
ind zwar von iiusserster Giftigkeit bis zu vélliger Unschiid- 
lichkeit, je nachdem man die Bacterien 6fter in’ Huihner- 
bouillon von 42—43° ztichtet, ferner dass die Pilze bet dieser 
Tomperatur und bei Gegenwart von Luft mikroskopisch keine 


Spur von Sporen zeigen und dass man so die ursprtingtiche 
Ansteckungsfithigkeit hindert, sich irgendwie zu aussern, und 
die so geztichteten Pilze in ihrer Wirkung mehr und mehr 
abvesechwiieht werden, Nach einer Ztichtung von 48 Tagen 
crhiell er so einen Milzbrandbacillus, der nicht mehr im 
Stunde war, Miiuse oder Meerschweinchen za t6dten?). 


wnals lernte man also die Umwandlung des giftigen Bacterium 
i) cine unschiidliche Form von derselben morphologischen 
beschaffenheit kennen; es ist gut, hier daran zu erinnern, 
dass man nach Pasteur die unschadliche Form nur dadureh 
ii die giftige zurtickftihren kann, dass man zu Thieren greift, 
die ganz von den fiir Milzbrandinfection empfanglichen ver- 


~( hieden sind. 


1) Comptes renadtus, iS XCH, p. 429 vu, bbb, 
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In Deutschland veréffentlichte etwas spiiler Hans 
puchner eine sehr interessante Arbeit  «tiber die experi- 
mentelle Erzeugung des Milzbrandcontagiums aus den Heu- 
pilzen >"), in der er zu denselben Resultaten gelangte: je 
linger der Milzbrandbacillus in einer Lésung von. Fleisch- 
extract bet Gegenwart von Sauerstoft geztichtet wurde, desto 
mehr wurde seine giftige Wirkung abgeschwiicht. Durch 
fortgesetzle Ziichtung erhielt er so eine erste Bacillengeneration, 
von der die geringste Menge noch hinreichte, kleine Thiere, 
wie Mause und Meerschweinchen, zu t6dten, von der 2., 3. und 
A. musste er dann Mengen anwenden, die mit der Reihen- 
folge der Generation wuchsen, von der 5. war schon eine 
erosse Quantitaét néthig, die 6, Generation endlich war villig 
wirkungslos. Auch nach ihm hatte sich weder die morpho- 
logische Beschaffenheit noch die Sporenbildung oder die Ent- 
wickelung noch auch der chemische Charakter merklich ge- 
iindert, in allen diesen Punkten stimmte die 36. Generation 
vollig mit der ersten tiberein; die einzige Veriinderung )e- 
stand in der Abschwiichung der Ansteckungsfihigkeit. Ey 
weist die Ansicht zurtick, dass der Milzbrandpilz sein Gift 
aus dem erkrankten Organismus selbst zieht, dass er also 
eine Substanz enthilt, die aus einem erkrankten Organismus 
entlehnt ihn erst in Stand setzt, andere Organismen zu inii- 
ciren, und heweist, dass die Bacterien selbst durch die 
Ziichtung in ktinstlichen Nahrfltissigkeiten allmilig ihre be- 
schaffenheit jindern; seiner Ansicht nach war ihm die Uim- 
zuchtung des bacterium anthracis in bacterium subtile gelungen. 
Die erste Frage, die sich nun erhob, war die, ob das bacterium 
subtile seinerseits wieder seine Beschaffenheit fndern und 
zum bacterium anthracis werden kénne; er giebt an, dass 
dem so sei. Durch Ziichtung des bacterium subtile in deli- 
brinirtem Blut von 36° erhielt er eine giftige Form, die bei 
ihrer Einftihrung ins Blut gesunder Thiere schon in kleinsten 
Quantitiiten deren Tod bewirkte; bei der Autopsie fand er 


1) Untersuchungen tiber niedere Pilze aus dem pflanzenphy=! lo- 
gischen Institut in Miinchen von Prof. G, v. Naigeli 8. 140. 
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alle Kennzeichen, die bet durch Vergiftung mit) Milzbrand- 
hacterien gelt6dteten Thieren vorkommen., 





Nun wissen wir, dass der Bacillus anthracis die Ab- 





wesenheit von Sauerstoff nicht lange ertragt, auch haben 





Pasteur undJoubert bewiesen, dass dieser Microorganismus 





in Gegenwart von CO2 abstirbt'). Allerdings giebt Joseph 





Spilmann in einer Arbeit «tiber das Verhalten der Milz- 





brandbacillen in Gasen»?) an, dass er noch Vergiftungs- 






; erscheinungen durch den Bacillus anthracis bekam, wenn er 
ihn 5—8 Stunden lang mit COz behandelt hatte, aber nach 





94 Stunden lisst er den Tod eintreten. Verhiilt es sich mit 





dem Baeillus subtilis ebenso? Kann dieser nicht lingere 





oder kiirzere Zeit die thm zum Leben néthige Wirme auf 





Kosten gihrungsfihiger Substanzen bilden? Diese Frage war 





bis jetzt weit von threr Lésung entfernt, und es herrsehten 
in der Wissenschaft die widersprechendsten Meinungen 





liber sie, 





Die Versuche, die ich im Strassburger Laboratorium an- 
vestellt habe, haben mich bestimmt davon tiberzeugt, dass 






das Bacterium subtile sehr wohl im Stande ist als Ferment 
zu leben. Nach Cohn kann der bei Abwesenheit von Luft 
eeztichtete Bacillus subtilis die Kohlenhydrate in Buttersiiure 
umwandeln’), dagegen behauptete Hans Buchner, dass 
er niemals die geringste Spur von Gihrungsvorgingen durch 
diesen Pilz beobachtet habe, und beruft sich zur Sttitze seiner 
Ansicht vor allem auf die Arbeit von Prazmowski*‘), 
Dieser Autor brachte Sporeit des Bacillus subtilis in Glas- 
rohren, die halb mit giihrungsfihiger Fltissigkeit geftillt waren, 
kochte dann die Fltissigkeit und schmolz die Glasréhren zu. 
Er behauptete so alle Luft ans den Réhren entfernt zu haben, 
und konnte dann niemals Entwicklung von Bacillen oder die 















1) Pasteur et Joubert: Etude sur la maladie charbonneuse. 
Comptes rendus, t. 84, p. 900 (1877). a 
2) Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. TY, S. 362. 


3) Cohn: Beitrage zur Biologie der Pflanzen, 







') Untersuchungen fiber die Entwickelungsgeschichte wid Ferment- 






wirkung einiger Bacterienarten, 
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veringste Spur von Gaihrungsprodukten finden. Dies Resultat 
scheint mir kein gentigender Beweis daftir zu sein, dass dey 
Bacilius subtilis nicht als Ferment leben k6nne, denn wie 
wir ats den Arbeiten Brefeld’s und aus der neuen Arbei! 
Hloppe-Seyler’s wissen), wie es auch die Resultate beweiser, 
die ich bei der Cultur des Bacillus in Fleischextract§ erhiett, 
hat er zu seiner Entwicklung und Fortpflanzung freien Sauer- 
stoff néthig. Dass also Prazmowski die wenigen Sporen, 
die er in die Menge der giihrungsfihigen Fitissigkeit) verse! 
hatle, nach 4--5 Tagen nicht mehr mikroskopisch auffindes 
konnte, dass selbst chemisch nicht die geringsten Giéihrungs- 
producte nachweisbar waren, das nimimt mich gar nicl 
Wunder. Ich weiss wohl, dass nach Niigeli die Gihrune, 
die nur in der Auslésung einer gewissen Menge lebendiger 
Kraft besteht, die Entwicklung und Vermehrung beetinstigen 
muss. « Wird die Nahrflissigkeit unter Luftabschluss gehalten, 
so besteht ausser der Assimilationsfihigkeit der organischer 
Verbindungen noch die fernere Bedingune fiir das Wachs- 
thiam der Pilzzellen, dass dteselben eine Gihrthitigkeit) vou 
einem bestinminten Intensitéitsgrad austiben. Die Ernahrunye 
und Vermehrung der Pilze unterbleibt vollstéindig, wenn dias 
Gahrvermoégen jenen Grad nicht erreicht, und ist um so leb- 
hafter, je mehr es ihn tiberschreitet »7).  Indessen weiss. ici 
nicht, ob die Ansicht des Autors sich auf directe Versuche 
sttitzt; jedenfalls haben die oben erwahnten Autoren Brefeld 
und Hoppe-Seyler bewiesen, dass die Bierhefe sieh mur 
bet Gegenwart von freiem Sauerstoff vermelrt, der letzteve 
Autor behauptet dies sogar ft alle Organismen aus der 
Gruppe der Spaltpilze, und die Resultate, die ich bet der 
Culture des Bacillus subtilis in Fleischextract erhalten habe, 
beweisen bestimmt, dass dem so ist. Damit nun die Analyse 
Resullate ereiebt, ist es angenscheinlich noéthig, dass der 
Bacillus eine gewisse Zeit gehabt hat, sich zu entwickeln, 
und daser bei Abwesenheit von Sauerstoff zu seinem Lebeus- 


1) Zeitschrift ftir plivsiologische Chemie, Bd. VII, S. 226. 


2) Nageli: Ernihrung der niederen Pilze durch Kohlensto! 


& 


und Stickstoffverbindungen, S. 32.) | 





uuterhall der Gahrung bedarf, kann man nieht erwarten, 
nach 4—5 Tagen Gihrungsproducte zu finden, selbst wenn 
die Zlichtung in geschlossenen Glasr6hren geschah, 

Prazmowskt giebt auch an, dass, wenn er elwas 
Luft in seinen Glasr6hren liess, der Bacillus sich entwickelte, 
aber immer nur auf der Oberfliche der Fltissigkeit) ein selir 
diinnes Hiéutchen bildete, das sich verdichte, wenn er der 
jusseren Luft freien Zutritt zum Inneren der Roéhren ve- 
-tattete. Dies stimmt vollstfindig mit) dem Satze tiberein, 
dass olime freien Sauerstoff keine Entwicklung, keine Ver- 
inchrune méelich ist, und dass die Entwicklung und Ver- 
mehrung der Menge der in der Roéhre enthaltenen Luft pro- 
portional ist. 

Chamberland stellte dieselben Untersuchungen an wie Praz- 
mowski und gelanete zu denselben Resultaten. Wir fiihren hier eins 
seiner Experimente an: Er benutzte die umgekehrte U-formige Rohre 
Pasteur’s, brachte in den Schenkel A’ eine sterilisirte Nalrfliissizkeit 
und dieselbe Fliissigkeit, aber mit einigen Sporen, in B, dann schimolz 

er das Rohr d zu. Jm Schenkel B fand nun Ent- 
wickelung von Bacillen statt. Nach einigen Tagen, 
als der in der Réhre enthaltene Sauerstoff von den 
Organismen des Schenkels B absorbirt war, versetzte 
er die unveriindert gebliebene Fliissigkeit in A mit 
einem Tropfen ans dem Schenkel B; es fand keine 
Entwickelung von Bacillen statt und die Fliissigkeit 
in A blieb klar. Liess er nun Luft eintreten, so 
fand Entwickelung von Bacillen statt. Augenschein- 
lich finden hier dieselben Bemerkungen Anwendung, 
die ich bei den Prazmowski’schen Versuchen ye- 
macht habe. Meines Wissens hat Chamberland 
keine chemischen Untersuchungen angestellt. 

Meine Untersuchungen waren zundichst auf die Veran- 
derungen gerichtet, die das Bacterium sublile im Fleischextract 
hervorbringt; ich bediente mich bei denselben des Liebig’schen 


leischextraetes aus Fray Bentos (Uruguay). 


Um das Bacterium subtile zu erhaltea, bediente ich mich 
des von Roberts und Buchner angewendeten Verfahrens, 


1) Annales scientifiques de Pécole normale supérieure 
» p. SO. 
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das sehr einfach ist und Culluren ergiebt, die ganz frei von 
anderen Mikroorganismen sind, Das Verfahren ist folgendes: 
Man hilt einen Heuaufguss, der mit méglichst wenig Wasser 
bereitet ist, etwa 4 Stunden lang bei einer Temperatur von 
36°, giesst dann die Fliissigkeit ab, bringt sie auf eine Dichte 
von 1,004 und fiillt Literkolben zur Halfte damit an. Dann 
verschliesst man den Kolben mit einem Wattepfropf und er- 
hitzt die Fltissigkeit (vor dem Erhitzen tiberzeugt man sich, 
ob die Fliissigkeit nicht zu sauer ist; sollte sie es sein, so 
wird sie vorher mit COs Naz neutralisirt). Nachdem die 
Kliissigkeit eine ‘stunde lang erhitzt ist, erhalt man_ sie bei 
einer Temperatur von 36° und bekommt so nach 30 Stunden 
eine sehr reiche Culltur von Bacterium subtile. 

Ks wurden nun drei Kolben von genau gleicher Be- 
schaffenheit mit einer vorher gekochten und filtrirten Lésung 
von Fleischextract zur Hiilfte angefiillt. Der eine enthielt 
242 or, Fleischextract auf 500 er. Wasser, der andere 5, der 
dritte 10 gr. auf dieselbe Quantitét Wasser. Die Kolben 
wurden nun mit einem Wattepfropf verschlossen, die Lésung 
dann gekocht und elwa eine Stunde lang auf dem Siede- 
punkt erhalten. Nach dem Erkalten brachte ich mit [Ttilfe 
eines vorher erhitzten und mit Alkohol gereinigten Glasrohres 
eine Spur meiner Cultur von Bacillus subtilis in jede der 
Fleischextractlsungen, Ich erhielt die drei Kolben bei einer 
Temperatur von 36° und beobachtete dann Folgendes: Nach 
94 Stunden triibte sich die anfangs klare Fliissigkeit, aber 
diese Triibung war nicht andauernd, denn nach 40-48 
Stunden hellte sich die Fliissigkeit deutlich auf, obgleich sie 
ihre urspriingliche Klarheit nicht wieder erlangte; gleichzeitig 
hatte sich auf ihrer Oberfliiche eine Bacillushaut von matter 
crauweisser Farbe gebildet, die in der 10 gr. enthaltenden 
Losung dicker war als in der von 5 gr, in dieser wieder 
dicker als in der von 22 gr. Dasselbe beschreiben die oben 
erwihnten Autoren in ihren Arbeiten; aber der Vorgang ts! 
damit noch nicht abgeschlossen. Das graue Hautchen ver- 
dickt sich einige Zeit lang, verliert scine matte Farbe, wird 


vliinzender und von gleichmiissigerer Oberfliche. Bald aber 
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springt es an verschiedenen Stellen auf, und die einzelnen 
Stiicke fallen auf den Boden des Gefiisses. Nach dem Ver- 
schwinden der ersten Bacillenhaul erscheint oft eine neue, 
aber so diinn, dass sie durchscheinend ist, auch diese ver- 
schwindet dann wieder und nach drei Wochen zeigt die 
Oberfliiche der Fliissigkeit nur ein ganz dtnnes_ durch- 
scheinendes und kaum sichtbares Hiiutchen. Untersucht man 
in dieser Zeit mikroskopische Proben der Flssigkeit, die aus 
verschiedenen Tiefen derselben entnommen sind, so tiber- 
zeugt man sich, dass die Baeterien sich tiberall zerstreut 
in ihr befinden. Meiner Ansicht nach sind diese Erschei- 
nungen so zu erkliren: in’ den ersten Tagen leben und 
vermehren sich die Bacterien anf Kosten des in der Fliissig- 
keit enthaltenen Sauerstoffs, aber bald geht dieser aus, und 
dann begeben sie sich auf die Oberfliche, wo sie noch als 
wahre Aérobien erscheinen und unter Absorption von Sauer- 
stoff leben und sich vermehren. Zieht man die sehr inter- 
essanten Untersuchungen Hoppe-Seyler’s in Betracht, 
der bewiesen hat, dass in den Fltissigkeiten im Ruhestand 
und in der Gahrung nur die ganz oberfliichliche Schichte 
Sauerstoff enthalt'), so muss man sich allerdings fragen, wie 
es im vorliegenden Fall mit dieser Schichte stent, wenn die 
Oberfliiche der Fltissigkeit mit einer Bacillenhaut bedeckt ist, 
die oft eine Dicke von 13/2 mm. hat? Die oberflichliche 
Schichte dieser Membran absorbirt sehr viel Sauerstoff und 
liisst dieses Gas nicht zu den tieferen Schichten dringen, in 
denen Prazmowski keine Sporenbildung mehr beobachten 
konnte?). In diesen tieferen Schichten entwickeln und ver- 
mehren sich die Bacterien nicht mehr und sind gezwungen, 
die ihnen néthige Warme auf Kosten der giihrungsfihigen 
Substanz zu bilden. Bald theilt sich die Bacillenhaut und 
fillt auf den Boden des Gefiisses, dann stirbt ein Theil der 
Bacillen ab und bleibt unten, ein anderer Theil bildet auf 


1) Ueber die Einwirkungen des Sauerstoffs auf Gihrungen, 1881, 
und Zeitschrift fiir physiologische Chemie Bd. I, S. 129. 

2) Untersuchungen fiber die Entwickelungsgeschichte und Ferment- 
wirkung einiger Bacterienarten, S. 17, 

















der Oberflache eine neue, aber diesmal sehr dtinne Haut. 
ein dritter Theil endlich lebt als Ferment und schwimmt iy 
der Fltissigkeit. Dies beweisen tibrigens auch meine Analyse, 

Mit den drei erwihnten Kolben wurden die Versuche 
am 25. November 1883 begonnen, der mit den 5 gr, Fleisel)- 
extract wurde am 7. Dezember, der mit 24/2 gr. am 11., der 
mit LO gr. am 16. desselben Monats analysirt. 

Daman bei dieser Art von Untersuchungen immer eu 
hut, die eingeschlagene Methode anzugeben, damit die erhal- 
tenen Resultate néothigenfills controlirt werden kénnen, theile 
ich hier kurz den Gang meiner Analyse mit. 

Z7unichst tiberzeugte ich mich durch eine mikroskopisclie 
Untersuchung, ob die erhaltene Cultur nur aus Bacillus suf 
lilis bestand, und ob dieser im Augenblick der Analyse noch 
lebte; dann theilte ich die Fltissigkeit in drei gleiche Theile, 
Den ersten Theil benutzte ich zur Bestimmung von NHs und 
der fliichtigen Fettsiuven, deren Baryumsalze in Wasser lOs- 
lich sind, den zweiten Theil zur Bestimmung der Materien, 
die zum Aufbau des Bacillus dienen, und die in einer er- 
hitzten sauren Losung unlédslich sind; ferner bestimmiete ich 
in diesem zweiten Theile noch die Milchsiure und das Kreatin. 
Auch die Menge des von den Baetlerien hervorgebrachten 
Peptons hiaitte ich hier bestimmen kénnen, aber wie man 
noch sehen wird, habe ich nie die geringste Spur davon 
gefunden. Den dritten Theil endlich stellte ich ftir den 
Mall zurtick, dass sich bei der Analyse ein Unfall ereignen 
sollte. 

Bestimmung von NH;,. 


Ich bediente mich des Verfahrens, das Pasteur. be 
Analysen dieser Art 1860 angewendet hat, Es besteht in 
der Destillation der Fliissigkeit mit einer gewissen Menve 
von Me QO, das Destillat wird in einer Lésunge von HCI aul- 
eofangen, auf dem Wasserbade eingedampft und bei 100° 
vetrocknet. Auf diese Weise hat man jede Spur von freiem 
HCl entfernt, und die so erhaltenen Krystalle von CINIIs 
wurden als) Ammonium-Platinehlorid bestimmt; um mich 
endlich zu tiberzeugen, dass das von den Baeillen erzeugte 
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\IIlz reines NHs sei, bestimmte ich noch das Platin des 
Viederschlages. 

Die Analyse der drei Kolben, die alle noch den Bacillus 
subtilis in lebendigem Zustand enthielten, ereab nun lol- 
cendes : 

A. © gre Extrakt auf 500 er. Wasser. 
(23. Nov. bis 7. Dez.) 
O.4A76 (NHy)o PtCles O.03563S Ns 
03% Pt 0.03631 NHs 
canze Fliissigkeit enthielt also O,LO08 Nts, 
B. Pio vr. Extrakt auf 500 er Wasser, 
(23. Nov. bis 11. Dez.) 
0.244 (NHy)2 PLCle 0.0186 NHs 
O.107 Pt 0.0185 NEL; 
eanze Fliissigkeit enthiell also 0,055 NITs. 
C. 10 gr. Extrakt auf 500 er. Wasser. 
23. Nov. bis 16. Dez.) 
OSL (NHg)o PECL: 0.0618 NII; 
0.35 Pt 0.0606 NHs 
Die ganze Fltissigkeit enthiell also O,182 NTs. 
In zwei anderen Kolben, von denen der eine 242 er., 
der andere 5 er, Extrakt auf je 500 er. Wasser enthielt, 
wirden seit dem 7. Dezember 1883 Versuche derselben Art 
wivestellf, Sie ergaben Folgendes: 
DPD. 2ho er. Extrakt auf 500 er. Wasser. 
(7. Dez. 1883 bis 9. Januar 184, 
0.274 (NHyg)o PtCl, 0.0209 NH» 
0,12 Pt 0.0207 NH; 
Die ganze Fltissigkeit enthielt also 0,062 NIIs. 
E. 5 gr. Extrakt auf 500 gr. Wasser. 
(7. Dez, IS83 bis 25. Januar LSx4.) 
0.521 (NHy)o PECI, 0.0398 NH» 
0,238 Pi 0.0597 NH; 

Die ganze Fliissigkeit enthielt also O,L19 NH 

Kine Lésung von 5 er. Fleischextrakt auf 500 gr. Waser, 
die keine Baeillen enthielt, im Uebrigen auf dieselbe Weise 


behandelt und analysirt warde, ergab das eine Mal: 
0.062 (NHgjo Pt Cl, 00,0047 NH; 
0,027 Pt 0.0046 NHs 

Die ganze Fliissigkeit’ enthiell also O,O14 NEIs. 
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Das andere Mal: 
0,057 (NH4)o PtCle 0.0043 NHs 
0.027 Pt 0.0041 NH3 

Die ganze Fliissigkeit enthielt also 0,012 NHs. 


Diese Zahlen beweisen uns zunichst, dass die Menge 
des gebildeten Ammoniaksalzes der Menge des in der Fliissig- 
keit enthaltenen Extractes direct proportional ist; ferner, 
dass NHs sich besonders in den ersten Tagen der Thitigkeit 
der Bacterien bildet, und dass dies NHs, das grésstentheils 
in der Periode der Entwicklung und Vermehrung der Bacillen 
durch die Assimilation stie¢kstoffhalliger Substanzen entstelit, 
nach den ersten Tagen sich nur unbedeutend vermelhrt. 


Bestimmung der fliichtigen Fettsduren. 


Der Rest der Fliissigkeit, der nach dem Abdestilliren 
von NHs tibrig blieb, wurde auf ein kleines Volumen einge- 
dampft, dann stark mit HeSOa angesiiuert und darauf einer 
vollstiindigen Destillation unterworfen, wenigstens so lange 
bis HzSO« die Fliissigkeit braun fiirble und man daher sicher 
sein konnte, dass die fliichtigen Fettsiuren tberdestillirt waren. 
Das Destillationsproduct wurde darauf einige Zeit lang der 
Kinwirkung einer geringen Menge von frisch ausgefilltem 
AgO ausgesetzt, um das HCl, das den Cloriden des Fleisch- 
extractes angehérte, zu entfernen. Dann wurde das Silber 
der L6sung durch einen Strom HeS gefiillt und filtrirf, das 
tiberschtissige HeS durch einen Strom Ha entfernt, und 
darauf die Fettsiuren durch etwas (HO)2 Ba in die Baryum- 
salze umgewandelt. Dann = schlug ich das tiberschtissige 
(HO)2 Ba durch einen Strom COz nieder, kochte die Fliissig- 
keit in Gegenwart von COs Ba einige Zeit lang, _filtrirte, 
dampfte auf dem Wasserbad ein und erhielt so die in Wasser 
léslichen Baryumsalze der Fettsauren, 

Um die quantitative Analyse der fltichtigen Fettsiuren 
im Fleischextract zu erméglichen, bestimmte ich in 10 gr. 
desselben erst NHs und dann die Fettsiéiuren, und erhielt vo 
letzteren einmal 0,036, ein anderesmal 0,041, ein drittesia 
0,032, so dass man im Mittel 0,32—0,41 Procent  fliichtiger 


} 
| 
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Fettsiuren in ihren Baryumsalzen im Fleischextract an- 





nehmen kann, 

Die Analyse der zwei ersten Flissigkeiten (A und B), 
von denen ich zur Bestimmung der Fettsiuren nur tiber ein 
Drittel des Gesammtvolumens verfiigte, ergab so unbedeutende 
Quantititen, dass sie fiir eine quantitative Analyse unbrauchbar 
waren. Die Fltissigkeit G (23. Noy. bis 16. Dec.) ergab fiir 
ein Drittel 0,096, also 2,88 %/o, die Fltissigkeit E (7. Dee. bis 
25, Jan.) 0,081, also 4,8°0. Diese Zahlen ergaben nicht nur 


_ 










eine Vermehrung der fltichtigen Fettsiuren, sondern auch, 
dass diese Vermehrung hauptsiichlich in der letzten Zeit) der 







Thitigkeit der Bacterien geschieht. 









Bestimmung der unloslichen Substanzen, aus denen der 
Bacillus zusammengesetzt ist, der Milchsiure und des 
Kreatins. 










Das zweite Drittel der gut geschiittelten Fliissigkeit, die 
iiberall eine gleichmiissige Tribung darbot, wurde mit Essig- 
siiure angesiiuert, eine Viertelstunde lang gekocht und dann 
filtrirt; das Filter war vorher gewaschen, getrocknet und ge- 
wogen, Diese Filtration ist immer schwierig, obgleich die 
Iliissigkeit mit Essigsiure erhitzt ist, doch ist sie keineswegs 








unmdglich, das eine Mal leichter als das andere, mit Einschluss 
des Auswaschens brauchte ich nie mehr als 2 Stunden dazu. 
Ich erhielt auf diese Weise die Substanzen, aus denen «ie 
Bacillen bestehen, und die in kochendem angesiiuerten Wasser 
unléslich sind. 







Die Resultate sind folgende: 






A. 5 gr. Extrakt auf 500 gr. Wasser, 
(23. Nov. bis 7. Dez.) 
Fiir 13 der Fliissigkeit erhielt ich 0,09, auf’s Ganze herechnet 


also 0.27. 







B. 2!lo er. Extrakt auf 500 gr. Wasser. 
(23. Noy. bis 11. Dez ) 
Fiir 1/3 der Fliissigkeit erhielt ich 0,038, fiir's Ganze 0,114. 







C. 10 gr. Extrakt auf 500 gr. Wasser, 
(23. Nov. bis 16, Dez.) 
Kir 15 der Fliissigkeit erhielt ich 0,166, fiir's Ganze 0,498. 
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D. 2!o or. Extract auf 500 gr. Wasser. 
(7. Dez. bis 9. Jan.) 
Fiir 13 der Fliissigkeit erhielt ich 0.041, ftir’s Ganze 0,123. 
E. 5 gr. Extract auf 500 gr. Wasser. 
(7. Dez. bis 25. Jan.) 

Fiir 13 der Fliissigkeit erhielt ich 0,102, fiir’s Ganze 0.306, 

Diese Zahlen beweisen, dass die Entwicklung und Ver- 
mehrung der Bacillen der Quantitiit des  Fleischextractes 
direct proportional ist, und dass diese Entwicklung und Ver- 
mehrung besonders in den ersten Tagen vor. sich velit, 
Spiiter spielt sie keine grosse Rolle mehr, da eine Fltissigke(| 
mit 5 gr, Fleischextract, die bei der Untersuchung nic 
14 Tagen 0,27 er. in Wasser unlésliche Substanzen. ergiel)t, 
oF Tage mehr gebraucht, um ihren Gehalt daran bis au 
0,306 zu erhdhen. Diese geringe Erhéhung kommt au 
Rechnung der Entwicklung und Vermehrung der Bacillen, 
die in dem mit blossem Auge kaum_ sichtbaren Hiutehen 
geschieht, das auf der Oberfliche schwimmt. Es ist) eul 
daran zu erinnern, dass meine Kolben durchaus von gleiclio 
Beschaffenheit waren, und dass daher die Fltissigkeit in ilnen 
der Berthrung mit der Luft eine gleich grosse  Fliche 
darboten. 

Is wird nun der filtvirte Theil der Fltissigkeit mit He S04 
erhitzt, um das Kreatin in Kreatinin tiberzuftihren, dan 
mit Phosphorwolframsiiure gefallt, der Niederschlag durch 
Filtration isolirl und mit Wasser, das 5°/o He SOa enthall, 
ausgewaschen. Dann befreit man das Filter durch Schiitiel: 
im destillirten Wasser vollstiindig vom Niederschlage, neu- 
lralisirt die Fliissigkeit mit COs Ba und _ filtrirt wieder, Ot) 
bleibt nach dem Filtriren eine Tribune zurtick, es riiliat das 
von einer Spur von COs Ba, die mitdurchfiltrirt ist, und 
die man durch Kochen entfernen kann. Die so filtrirte Fltissig- 
keit enthalt das Kreatinin und das Pepton. Man damptt si 
auf dem Wasserbade bis zur Syrupsconsistenz ein, behande!! 


sie mit absolutem Alkohol, der das Kreatinin l6st, und tal 


das Pepton aus. In dem Niederschlag habe ich niemals til 


Hilfe der Biuretreaction die geringste Spur von Pepton nach 


welsen kOnnen., 












































Die alkoholische Lésung des Kratinins wurde nun theil- 
weise eingedampft, um nicht zu viel Lésung zu haben, und 
das Kreatinin als (Ca Hz Ns Oz) Zn Cle gefallt. Die NResultate 
waren folgende: 

Ein Drittel einer Lésung von 5 gr. Fleischextract in 

. 500 er, Wasser wurde auf angegebene Weise behandelt und 
ergab ein Mal: 

'- 0.162 (Cy H7N3 0)2 Zn Clg, also 6.0295 Kreatinin. 

Ein anderes Mal: 

0,159 (C4 H7Ng O)2Zn Clo, also 5.919%» Kreatinin. 

Dagegen ergab: 

Der Kolben A (5 gr. Extract auf 500 er. Wasser, 23. Nov. bis 7. Dez.): 

; 0,074 (C4H7N3 O)oZn Clo auf 13, also 2,75% Kreatinin. 

Hl Der Kolben B (212 gr. Extract auf 500 gr. Wasser, 23. Nov. bis 


I, ll. Dez): 
6,036 (C4 H7Ns O)2 Zn Cle auf 1/5, also 2,679 9 Kreatinin., 


Der Kolben € (10 gr. Extract auf 500 gr. Wasser, 23. Noy. bis 16, Dez.): 
0,147 (CyH7NsO)2Zn Clo auf 13, also 2,779'o Kreatinin. 
Der Kolben D (2le2 gr. Extract auf 500 gr. Wasser (7. Dez. bis 


9, Jan.) 
0,033 (C4H7N3 O)2Zn Cle auf *'3, also 2.4499 Kreatinin. 


Der Kolben E (5 gr. Extract auf 500 gr. Wasser, 7. Dez. bis 25.Jan.): 
0,068 (CyH7N3 O)2 Zn Cle auf 13, also 2.52% Kreatinin. 

Dies beweist uns, dass das Kreatinin besonders zur 
Assimilation benutzt wird, die der Entwicklung und Ver- 
tiehrung der Bacillen proportional ist. Gleichgiltig, ob man 
die Fltissigkeit untersucht, wenn die Bacterien ihre Thitig- 
keit 14 Tage oder 142 Monat lang ausgetibt haben; der 
Ausfall an Kreatinin bleibt ungefiihr derselbe (die kleine 
Differenz liegt innerhalb der Fehlergrenzen). Dies Resultat 
war tibrigens vorauszusehen, da die Assimilation nach 10 bis 
l4 Tagen nur noch in sehr kleinem Maasstab vor sich geht, 
und ihr in Fleischextraect noch andere stickstoffhaltige Sub- 
stanzen zu Gebote stehen. 


Bestimmung der Milchsaure. 


Der durch die Phosphorwolframsiiure nicht gefillte Theil 


dev Fitissigkeit’ wird durch COs Ba neutralisirt, und dann 





380 


durch Filtriven und Auswaschen das milchsaure Baryum von dey) 
schwefel- und phosphorwolframsaurem Baryum getrennt. [ch 
dampfte die Fltissigkeit auf dem Wasserbade bis zu Syrups- 
consistenz ein, siiuerte mit HCl an und schiittelte mit Aether: 
nach zweitigigem Schiitteln, wobei der Aether dreimal er- 
neuert wurde, erhielt ich so den Aetherauszug der Milchsiisre, 
und durch Verdampfen des Acthers auf dem Wasserbade die 
Milchsiiure. Ich léste dann dieselbe in Wasser auf und be- 
handelte sie zuniichst mit einer gewissen Menge von frisch 
niedergeschlagenem AgO, um das I1Cl zu entfernen, das 
die Lésung enthalten konnte. Dann filtrirte ich, fallte das 
Silber des milchsauren Silbers als SAge, und dampfte die 
so frei gewordene Milchsiure nach Filtration der’ Fltissigkei! 
langsam und bei niedriger Temperatur ein, um ihre Zer- 


legung zu verhtiten. So von Iles befreit léste ich sie in 
wenig Wasser, neutralisirte mit COs Ca, filtrirte, und erhiel! 
so das krystallisirte Caleiumsalz der Fleischmilchsiiure. 
(Cis Hs Os)2 Cat+ 4'/2 Te O. Die Resultate sind folgende: 


Der dritte Theil einer Lésung von 5 er. Fleischextract 
auf 500 gr. Wasser wurde auf die oben beschriebene At! 
behandelt und ergab 0,075 des erystallisirten Calciumsalze- 
der Milehsiiure, das Fleischextract enthielt also 2,6%o Fleisch- 
milechsiure. Eine andere gleiche Lésung ergab 0,069, alse 
2,5°o I leischmilchsiure im Extract. 

Ich erhielt also immer etwas mehr als Wislicenus?), de 
nur 2° reine Fleischmilchsiure aus dem Fleischextract er- 
hielt; trotzdem = zeigte sich das erhaltene Caleiumsalz der 
Fleischmilchsiure, abgeschen von einzelnen Verunreinigungen, 
die sich unmoglich vermeiden lassen, mikroskopisch als voll- 
kommen rein krystallisirt. 

Der Kolben A (5 gr. Extract auf 500 gr. Wasser, 23. Nov. bis 7. Dez.) 
ergab 0,039 Calciumsalz, also 1.69% 9 Fleischmilchsiure. 

Im kolben B konnte ich in Folge einiger Unfille die 
Bestimmung der Fleischmilchsiure nicht ausftihren. 


1) Darstellung der Paramilchsfiure aus Fleischextract. © Annalen 
der Chemie und Pharmacie, Jahrg. 1873, Bd, 167—165, S. 304. 
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MW Der Kolben © (10 gr. Extract auf 500 gr. Wasser, 23. Nov. bis 16. Dez.) 
ch ergab 0,051 Calciumsalz, also 0,929 Fleischmilehsiure. 
\s- Der Kolben D (2h ger. Extract auf 500 gr. Wasser, 7. Dez. bis 9 Jan.) 


ergab kaum 0,007 Calciumsalz, also 0,519% 9 Fleischmilehsaure. 


re 

T= Her Kolben E (5 gr. Extract auf 500 gr. Wasser, 7. Dee. bis 25, dan.) 

e. ergab 0,008 Calciumsalz, also 0,289.0 Fleischmilchsiiure. 

ie Die Fleischmilchsiure nimmt also von = den- ersten 

C- (4 Tagen an ab, und diese Verminderung wiichst mit der 

Th Dauner der Thiitigkeit der Bacterien; nach sieben Wochen 

is ist die Menge der Fleischmilchsiure fast Null. 

‘a Ich muss hier erwihnen, dass Fitz in seiner Arbeit 

64 fiber die Lebensthitigkeit des Bacillus subtilis!) angiebt, dass 

Hl derselbe im milchsauren Calcium keine Gahrung hervorruft. 

a Darnach scheint es, als ob er sich gegentiber der Fleischmileh- 

? siure anders verhielte, da Fitz nur mit Gihrungsmilchsaure 

I eearbeitet hat. Es wire dies noch weniger wunderbar, als 

: die Beobachtungen, die Pasteur bei der Rechtsweinsiure 
und Linksweinsiiure gemacht hat; indessen hat mir der 

t fortgang meiner Arbeit bewiesen, dass der nach dem Ver- 

i fahren von Roberts und Buchner erhaltene Bacillus ein 

s vanz anderer ist, als der von Fitz, der mit Glycerin Aethyl- 

2 alkohol ergiebt. 

Stellen wir jetzt die erhaltenen Resultate zusammen, 
so sehen wir, dass gemiiss dem oben Gesagten die starke 
Assimilation, die in Beziehung zur Entwickelung und Ver- 
mehrung der Baeillen steht, und an der Oberfliche vor sich 

; velit, zunachst die grosse Menge Nils, die sich in den ersten 

; Tagen bildet, und das Verschwinden des Kreatins erklart. 

: Spiiter stirbt ein grosser Theil der Bacillen ab und fallt auf 


den Boden des Gefiisses, ein anderer bildet ein kaum sicht- 
bares Hiutehen auf der Oberflache und lebt als Aerobie, ein 
| dritter endlich wirkt als Ferment und bedinget das allmiélige 
Verschwinden der Fleischmilchsiiure und die Vermehrung der 


Fettsiuren. 






1) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. 11, 5, 49 
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Gihrungsprodukte, die durch den Bacillus subtilis auf 
Kosten des Glycerins entstehen. 


Zwei Kolben mit GlycerinJésung wurden am 11. Januar 
in Untersuchung gezogen, die bei einer Temperatur von 33) 
geschah. Sie enthielten 5 chem. Glycerin (6,12 gr.) au 
700 gr. Wasser, und 21/2 gr. Fleischextract. Um die Fliis- 
sigkeit trotz der Gihrung neutral zu erhalten, ftigte ich nach, 
dem Kochen eine gewisse Menge COs Ca hinzu, die einige 


Zeit hindurch der Temperatur von 200° ausgesetzt gewesen 
war, Beide Kolben standen dureh einen Wattepfropt in 
Communication mit der Luft. 

Kin dritter Kolben von etwa 800 chem. Inhalt wurde 
mit derselben Lésung gefiillt und bis zum Erkalten mit einem 
Wattepfropf verschlossen. Dann brachte ich den Bacillus 
subtilis hinein, und setzte den Kolben durch einen kaul- 
schukstopfen und eine Glasréhre, die vorher in Alkohio! 
gewaschen waren, in Verbindung mit einem durch Queck- 
silber abgeschlossenen Gefiiss, um die gasformigen Gahrunes- 
produkte darin aufzufangen. Der Kolben wurde am 26, Januar 
in Untersuchung genommen und bei einer Temperatur von 
36° gehalten. 

Der Gang der Analyse war folgender: 

Um die Alkohole, die sich bilden konnten, zu erhalten, 
unterzoe ich die vorher von den Niederschligen von Calciun- 
salzen gereinigte Fltissigkeit einer theilweisen Destillation. 
Das Destillationsprodukt wurde mit HeSO« angesiuert uni 
einer zweiten Destillation unterworfen, um NHs zu erhalten, 
dann bemtihte ich mich durch abwechselnden Gebrauch vou 
wasserfreiem COs Ke und der Destillation die Alkohole zi 
isoliren. 

Ein Drittel der Fliissigkeit wurde zur Bestimmung cer 
Fettsiuren benutzt, dabei war das Verfahren dasselbe wie 
bei den blossen Lésungen von Fleischextrakt. Das zweile 
Drittel wurde bis zu Syrupeonsistenz eingedampft, mit ILC! 
behandelt und mit Aether ausgezogen. Nach Verdamptiuny 
des Aethers erhielt ich die Milechsiure, den Theil der Bern- 
steinsiiure, den der Aether auflésen konnte, und vielleich! 




















vine Spur von HCL Durch Einwirkung von frisch nieder- 
eschlagenem Ag OLL verwandelte ich sie in ihre Silbersalze, 
frounte dann durch Filtration das bernstein- und salzsaure 
Siber von dem milehsauren Silber, behandelte letzteres mit 
lls, filtrirte es und unterwarf es einer langsamen Ver- 
dumpfung. Wenn aller Il2S verschwunden ist, setzt man es 
in das Caleiumsalz um, das man krystallisiren lisst und 
bestimmt. Der Theil der Bernsteinsiiure, der als Silbersalz 
ui’ dem Filter geblieben ist, wird mit HCl behandelt, filtrirt 
iid der Crystallisation unterworfen, 

Nachdem so das zweite Drittel der Fliissigkeit mit Aether 
ausgezogen war, bestimmte ich das Glycerin und den nicht 
in den Aetherauszug tibergegangenen Theil der Bernstein- 
siure, Wobei ich mich desselben Verfahrens bediente, das 
Pasteur bei der Bestimmung des Glycerins und der Bern- 
steinsiiure benutzte, die sich bei Alkoholeiihrung durch Bier- 
hefe bilden. Man behandelt die Fliissiekeit mit einer Mischung 
von Alkohol und Aether, filtrirt und dampft ab. Dann 
wandelt man die Bernsteinsiiure in das betreffende Kalksalz 
tin, Indem man Kalkwasser bis zur Neutralisation zusetzt. 
Von Neuem hinzugesetzter Alkohol und Aether lést jetzt nur 
das Glycerin auf; wird diese Lésung langsam abgedamptt 
und noeh die Luftpumpe zu Htlfe genommen, so ergiebt sich 
die Menge des Glycerins. Welche Vorsichtsmassregeln man 
auch treffen mag, die Bestimmung des Glycerins kann immer 
Hur cine anniihernde sein, Was das mit Salzen nicht krystal- 
li<irbarer Siuren verunreinigte bernsteinsaure Calcium betrifft, 
so lisstinan es 24 Stunden lang mit Alkohol von 80° digeriren, 
macht dann dureh etwas LCL aus dem bernsteinsauren Cal- 
cium die Bernsteinsaure frei, dampft ab, lést in etwas Wasser 
auf und fallt dann des Ca durch einen Strom COe. Man 
erhalt so durch Krystallisiren reine Bernsteinsiure, 

Der Niederschlag, der sich auf dem Boden des Gefiisses 
vebildet hat, wird abyveklirt, mit etwas Wasser vermischt 
ind mt TEC) behandelt, bis die Reaction freie Saure anzeigt. 
Vain filtrir’ man die Lésung, dampft ein, zieht mit Aether 
wus und erhilt so die Bernsteinsiiure, die wie oben zuniichst 





384. 


in das Silbersalz umgewandelt, als Bernsteinsiure bestiniuy 
wird, Der in Aether nicht geléste Theil wird mit) Alkoli! 
behandelt, filtrirt und abgedampft. Durch Zusetzen ven essiv- 
saurem Kali hatte ich Oxalsiiure auffinden mtissen, aber ict; 
konnte nie die geringste Spur davon entdecken. 

Die Resultate sind folgende: 

Der eine durch einen Wattepfropf verschlossene Kolbeu 
wurde am 4 Februar untersucht. 

Die tribe neutrale Flitissigkeit ergab bei der mikros- 
kopischen Untersuchung, dass der Bacillus subtilis lebte und 
in der Fltssigkeit umherschwamm, am Boden des Gefiisses 
fanden sich todte Bacillen in grosser Menge, 

Ich fand keine Alkohole; doch ist’ es médglich, dass 
man sie findet, wenn man gréssere Mengen Glycerin in Unter- 
suchung zieht. 

Baryumsalze der fltichtigen Fettsiuren 0,818 gr. 

Milchsaures Calcium 0,401 gr. (Cs Hs Os)2 Ga + 51120, 
also 0,28 gr. Milchsiiure. 


Von Bernsteinsiiure eine Spur im Aetherauszug. 


Uebrig gebliebenes Glycerin 4,85 gr.; es hatte ungefiily 
dieselbe Dichte wie das urspriinglich angewendete, und es 
waren also 1,27 gr. Glycerin bei der Gahrung verbrauclhit 
worden. 

Der andere mit Wattepfropf verschlossene Ballon wurde 
an 12. Februar analysirt. 

Die mikroskopische Untersuchung ergab dasselbe wie 
beim ersten Ballon, 

Keine Alkohole. 

aryumsalze der fliichtigen Fettsiuren 1,251 gr. Zwei- 
mal umkrystallisirt und der Temperatur von 128° ausgesetz|, 
ergab dies Salz 46,17 °%o Baryum. Es besteht also haupt- 
siichlich aus buttersaurem Salz, das 44,05 °/o Baryum ver- 
langt. Wenn die Analyse einen etwas héheren Procentsatz 
ergiebt, als dem reinen buttersauren Salz zukommt, so rit 
dies wahrscheinlich daher, dass sich auch essigsaures Baryum 
eebildet hat. 





SD 
Milchsaures Calcium O,48 gr., also O28 gr. Milchsiiure. 

Von Bernsteinsiiure eine Spur. 

Glycerin, von etwa derselben Dichte wie das urspriing- 
lich angewendete, 4,57 er., also war 1,55 er. versehwunden. 

Der dritte Kolben, der nur eine sehr begrenzte Menge 
Luft enthielt, diente mir besonders zur Bestimmune der gas- 
(irmigen Gaihrungsprodukte, und wurde am 13. Miirz ana- 
lysirt. 

In makroskopischer Hinsicht babe ich nichts zu dem 
hinzuzuftigen, was Cohn beim Einschliessen desselben Bacillus 
in zugeschmolzene Kolben beobachtet hat!). Die tritibe Fitis- 
sigkeit zeigt auf der Oberfliiche ein sel dtinnes und zartes 
Hiutchen, das fetter und gliinzender aussicht wie dasjenige, 
das sich bildet, wenn der Kolben nur durch einen Watte- 
pfropf verschlossen ist. Doch muss ich hier bemerken, dass 
bei lingerer Ausdehnunge des Versuchs das Hiutchen zuletzt 
auf den Boden des Gefiisses fallt und die Oberfl&che der 
Iiissigkeit frei bleibt. Mikroskopisch erwies sich der Bacillus 
subtilis noch vollstindig am Leben, doch hatte er eine 
Modifikation erlitten; die Stibchen waren dtinner und schlanker 
veworden, auch die Sporen hatten sich verkleinert. Diese Ver- 
inderung liess sich nicht als Auftreten eines anderen Micro- 
organismus in der Fltissigkeit erkliren, denn abgesehen davon, 
dass ich alle méglichen Vorsichtsmassregeln zum Erzielen 
einer reinen Cultur angewendet hatte, konnte ich dem Bacillus 
auch seine frtihere mikroskopische Beschaffenheit  zurtick- 
veben, wenn ich ihn in eine neue Nihrfltissigkeit brachte, 
die nur Fleischextrakt enthielt, und sich in’ fest mit einem 


Wattepfropf verschlossenen Kolben befand. Uebrigens wissen 


wir aus der Arbeit Buchner’s?), dass man die Form des 
Bacillus durch blosse Abiiaderungen der chemischen Zusammen- 
selzung der Niihrfliissigkeit, in der er geztichtet wird, modi- 
ficiren kann. 


1) Beitrage zur Biologie der Pflanzen, Bd. If, H. 2, S. 272, 1876. 


*) Beitrage zur Morphologie der Spaltpilze. Untersuchungen tiber 
niedere Pilze. Niageli, S. 209. 
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Bei der chemischen Analyse der Fltissigkeit’ erhielt ich: 
Baryumsalze der fltichtigen Fettsiuren 3,714 er. Zwei- 
mal wukrystallisirt und einige Zeit hindurch der Temperatii 


von 198° auseesetzt, ergab dies Salz 45,82°/0 Baryum, muss 











































also wesentlich aus buttersaurem Salz bestehen. 
Milchsaures Calcium 1,578 gr., also 0,92 er. Milchsiiure, 
Bernsteinsiiure 0,087 gr. 
Das nicht assimilirte Glycerin wurde hier mit grésster 
Sorefalt bestimmt, es betrug 2,41 gr. Da nun das benutzte 


C 


Glycerin eine Dichte zwischen 1,22 und 1,23 hatte, also etwa 
85% reines wasserfreies Glycerin enthielt, da es andererscil; 
ummoeglich ist, das Glycerin von allen Verunreinigungen duce!) 
Extractivstoffe befreit) zu bestimmen, kann man annelimen, 
dass etwa 3 gr. Glycerin zur Gaihrung verwendet worden 
waren, 

Die Gasanalyse wurde gemacht, sobald sich gasf6rimige 
Gihrungsprodukte bildeten; von dieser Zeit an bemerkte 
man auch, dass das Bacillenhiiutchen nicht mehr an Dicke 


zunahm, 
Die Ergebnisse sind folgende: 
Analyse am 6. Februar: Analyse am 20, Februar 
COs... » == Bee ‘Al. 1 « = BH 
He on He . . . = 3,72 
Ne + Fehler = 62,13 Ne + Fehler = 59,26 


Spiter erhielt ich nur noch COs. 

Nun muss die Umsetzung des Glycerins in milchsaures 
Calcium und die des milchsauren Calciums in butlersarures 
Calcium nach der Formel geschehen’): 

2 (Cs Ils Os) + COs Ca = (Ca He Os )2 Ga + 2 Tle + COrz 

4 (Cs Hs O3) Caz + HeO = (Ca Hi O2)2 Ca + COs Ca 
+3CO2 +4He. 

Wenn man. berticksichtigt, dass der Bacillus in- ci 
ersten Zeit seiner Entwickelung und Vermehrung den ganze 


Sauerstoff der im = Kolben) eingeschlossenen Luft dureh G0: 





1) Hoppe-Seyler: Archiv fiir die gesammte Physiologie, Bd. 1- 
S. Su. 9 — Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. II, 8. 1. 





eysetzt hat, und wenn man nach den 62,13 Ne den Procent- 
cehalt) der untersuchten Luft an COez berechnet, und ihm 
von den 22.52% CO2 abzieht, so findet man, dass sich in 
der ersten Zeit der Gihrung sicher zweimal mehr Tl. als 
CO2 gebildet hat. Spiiter vermindert sich THe und nimmi 
(Oz an Menge zu, und von einem gewissen Zeitpunkt an 
findet man kein He mehr. Es kommt dies von dem grossen 
lieduktionsvermégen, das He besitzt'), auf diese Weise ent- 
steht die Bernsteinsiiure und wahrscheinlich auch Reduktions- 
produkte von stickstoffhaltigen Ké6rpern im Fleischextrakt. 
Ohne auf die grosse Aehnlichkeit niher einzugehen, die 
zwischen der Gihrung und der Einwirkung der Aetzalkalien 
besteht, und die besonders von Hoppe-Seyler in den oben 
citirten Arbeiten hervorgehoben wurde, will ich nur bemerken, 


dass die Einwirkung des Bacillus subtilis auf Glycerin ganz 
identisch mit der ist, die Dumas und Stas?) und ferner 
I. Herter’) fir KOH erhalten haben. Die beiden ersten 
Autoren erhielten Essigsiiure und Aimeisensiiure, spiter zeigte 


I. Herter, dass sich Buttersiiure und Milchsiure bilden. 

Auf Grund der von Hoppe-Seyler erhaltenen Resultate4) 

belrachtet er die Buttersiiure als ein secundiires Produkt 

der Einwirkung von KOH auf die Milehsiiure. 

Gihrungsprodukte, die durch den Bacillus subtilis auf 
Kosten des Traubenzuckers entstehen. 

Kin Kolben mit 10 er. Traubenzucker und 2!4/2) gr. 
Mleichextract auf 700 chem. Wasser, durch einen Watte- 
piropf verschlossen, wurde am 11. Januar in Untersuchung 
vezozen, die bei 360 geschah. Auch hier versetzte ich die 
Ilvissigkeit unmittelbar nach @em Kochen mit COs Ca, das 
vorher einer Temperatar von 200° ausgesetzl gewesen war, 

Der Gang der Untersuchung war derselbe wie beim 
(lycerin, die Bestimmung des Traubenzuckers geschah dureh 
Fehling’ sche Lésung. 


1) Hoppe-Seyler: Zeitschrift fiir physiol. Chemie, Bd. TH, S. 25. 
“) Annales de chimie et de physique, t. 73, p. 148. 
3) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. I, S. 1167. 


') Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. UW, S. 14. 

























Der Inhalt des Kolbens wurde am 1. Mérz analysirt, 
Bei mikroskopischer Untersuchung zeigte sich der Ba- 
cillus vollstindig lebend, 

Durch Gihrung nicht zerlegter Traubenzucker 2,8! 

Baryumsalze fliichtiver Fettsiuren 0,624. 

Milchsaures Caleium 1,21, also 0,70 Milchsiiure. 

Keine Bernstein- und Oxalsiure. 

Kine Bestimmung von Mannit geschah hier nicht. 

Kin anderer Kolben von 800 chem. Inhalt mit derselbey 
Hltissigkeit, also 10 gr. Traubenzucker, 242 gr. Fleischextract 
und COsCa auf TOO cebem. Wasser wurde, wie bei der 
Glycerinidsung, mit Kautschukstopfen und Glasréhre— ver- 
schen und diente besonders zur Gasanalyse, Die Ztichtune 
gveschah hier in Gegenwart einer begrenzten Menge Luft, 
der Versuch begann am 26. Januar, die Analyse wurde ain 
10. Miéirz vorgenommen. 

Makroskopisch bestanden keine grossen Unterschiede 
zwischen dieser Kultur und derjenigen, die unter dense!ben 
Bedingungen mit Glycerin gemacht wurde. 

Mikroskopisch zeigte der Bacillus subtilis dieselbe Modi- 
fikation, wie sie beim Glycerin beobachtet worden war: Dic 
Sporen waren kleiner, hatten aber dieselbe Grosse wie bein 
Glycerin, die Staibchen waren auch schlanker, hatten aber 
gréssere Neigune, vereinigt zu bleiben und = ziemlich lange 
iden von langsamer Bewegung zu bilden. Ferner beobach- 
tete ich, dass ebenso wie beim Glycerin die Sporen im Ver- 
hiiltniss zu den Stibehen weniger zahlreich waren als be 
den Kulturen, die auf Fleischextract in’ mit Watte  ver- 
schlossenen Kolben geztichtel waren. Dies war alles, was 
ich mit der Vergréssérung, tiber die ich verftigte, beobachten 
konnte. Auch hier konnte ich dem veriinderten Bacillu- 
seine urspriingliche Form wiedergeben, wenn ich ibn- be 
Gegenwart von Luft in einer Lésung von Fleischextrac' 
zlichtete. 

Die Resultate der Analyse sind folgende: 


Is hatten sich hier sicher zwei Alkohole gebildet, you 






denen der eine bei einer Temperatur von unter 100°, cer 
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(4.05, die der Procentgehalt 
9 ¢C 












CO2z : . — 
mins 4 


Ne + Fehler . = 








Spur von He. Es ist 






ich den Versuch weiter fortgesetzt 







Umsetzung von Milchsiiure in 





da bei der Entstehung der 





Kein He gebildet wird. 


He 





-tehende dureh 







erklirt sich ein Theil des Mannits. 





andere bei tiber 100° tiberdestillirte, 


Gase ist also nicht analysirt worden), 





Indessen 


Ich gedenke sie noch spiiter zu studiren, 
Baryumsalze flichtiger Fettsauren 0,828, 


Von Bernsteinsiiure eine Spur, etwa 0,01. 
Von Traubenzucker keine Spur mel. 


Analyse vom 13. Februar: 


mehr als wahescheintich, 


aus 


konnte 


<cheinlich von einer Beimischung von Capronsiure, 
Milchsaures Calcium 6,99, also 4,08 Milehsiure. 


dass 


ihre 


Menge nicht gross sein, denn es gelang mir nur 0,812) zu 
isoliren, und in ihrer Mischung war noch Wasser enthalten, 


Zweimal umkrystallisirt und auf einer Temperatur von 
{28° erhalten, ergab dies Salz 42,71°/ Baryuin, es muss also 
hauptsichlich aus Buttersiure bestehen, und wenn die Zahl 
des buttersauren Baryums an 
Baryum angibt, nicht erreicht wird, so kommt dies wahr- 


Mannit, durch siedenden Alkohol aduseezoren, 5,1 sr. 


Gasanalyse (ich konnte hier keine Gasanalyse am An- 
fang der Gihrung machen, der erste Theil der sich bildenden 


Spiiter erhielt ich nur noch COz, ausgenommen ganz 
zuletzt, denn die letzte Analyse, die ich aufstellte, ergab eine 


die 


Analyse wachsende Quantititen von He ergeben hatte, wenn 
hiitte. Denn legen wir 
ins Rechnung von der Art und Weise ab, wie die Gahrung 
vor sich gehen musste, so sehen wir, dass He nur aus der 

sultersiiure entstehen konnte, 
Milchsiiure 


Da sich der bet der Gahrung = ent- 


Traubenzucker 


sein grosses Reduktionsvermégen aus- 
zeichnet, so miissen durch seine Einwirkung auf die Lésung 
von Traubenzucker Reduktionsprodukte entstehen, und so 
[ch sage ein Theil, denn 
augenscheinjich giebt die geringe Menge fetter Sauren, die 
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sich bildet, keine Erkliirung fiir das Entstehen einer so grossey 
Menge von Mannit. Ich muss also annehmen, dass dey 
Mannit wenigstens theilweise ein direktes Gihrungsprodukt 
ist. Wir sehen, dass spiter, wenn kein Traubenzucker meliy 
in der Lésung vorhanden ist, He wieder erscheint und dass 
















dann auch andere Produkte, wie die Bernsteinsiure, auftreten, 

Ich habe auch begonnen, die chemische Zusammen- 
selzung des Bacillus subtilis zu untersuchen; da ich indessey 
diesen Gegenstand in einer besonderen Arbeit zu behandeln 
gedenke, will ich hier nur erwihnen, dass ich das Vorhanden- 
sein von Nuclein nachweisen konnte, wihrend ich keine Cel- 
lulose auffand. Ich behandelte den Bacillus bet 100° ji 
Losungen 1, 2, 8° HeSOa, ich setzte ihn sogar eine seli 
kurze Zeit lang im Wasserdampf reiner Schwefelséiure aus, 
erhielt aber nie die geringste Reaktion mit Fehling’scher 
Losung. 

Schlussfolgerung, 

Der Bacillus subtilis kann ziemlich lange als Ferment 
lebén, und wenn die Ergebnisse Buchner’s: sich bestiitigen, 
so ist die Umwandlung des Bacillus anthracis in Bacillus 
subtilis der Uebergang eines Wesens, das nur sehr kurze 
Zeit ohne freien Sauerstoff leben kann, in ein Wesen, dis 
sehr wohl ziemlich lange die ihm zum Leben néthige Wiirnie 
durch Zerlegung giihrungsfihiger Substanzen bilden kan), 
Der Bacillus subtilis wandelt die Kohlehydrate zuniichst in 
Milchsiiture um, und hat eine grosse Neigung auf Kosten du 
letzteren Buttersiiure zu bilden, 

Schliesslich sei es mir gestattet, Hrn, Prof. Dr. Hoppe- 
Seyler ftir seine mir stets in liebenswiirdigster Weise ge- 
wordenen Rathschlige meinen herzlichsten Dank auszusprechien. 

1) Denn zu der Zeit, da ich die Nahrfltissigkeiten der Kultur 


in veschlossenen Gefiissen untersuchte, fand die Bildung gasf6rmig: 


(iihrungsprodukte noch statt., hatte aber sehr abgenommen., 





Ueber die quantitative Jodbestimmung im Harn. 


Notiz 
Von 


Erich Harnack,. Prof in Halle. 


(Der Redaktion zugegangen am 29, April 1884.) 


Das 4. Heft des VII Bandes dieser Zeitschrift enthalt 
einen Artikel von EF. Baumann tiber die Methoden der 
quantitative: Jodbestimmune im Harn. Derselbe richtet sich 
reopen einige Bemerkungen, welche ich ino emer friheren 
kKleinen Mittheilung tiber zwei von Zeller bei semen Unter- 
suchungen benutzte Methoden der Jodbestimmung gemacht 
habe. Teh wiirde auf das Recht einer Replik am liebsten 
verzichten und die Beurtheilung der Sache den Fachgenossen 
liberlassen, denen das Missverhiiltniss, in) welechem meine 
kurzen, vOllig ruhig gehaltenen Bemerkungen zu den in dem 
Artikel von Baumann herrschenden Tone stehen, olime 
/\eifel aufgefallen sein wird. 

Dennoch halte ich es fiir richtig, mit ein paar Worten 
wil die Sache zurtickzukommen: ich bin dabet genédthigt, mich 
eeowissermassen selbst zu vertheidigen, wahrend Baumann 
ich in der angenehmen Lage befand, die Vertheidigung eines 


Dritten zu ftihren, Um so weniger hiitte er es nothig gehabt, 


einen Ton heftiger pers6nlicher Gereiztheit anzuschlagen, 
vozu ich ihm durehaus keine Veranlassung gegeben habe 
und was er ohne Zweifel selbst spiter bedauern wird. Ich 
Will versuchen, in Ktirze zu erweisen, dass Baumann 

Sache zum Theil tibertrieben und von einem = voreinge- 
Minmenen Standpunkte aus behandelt hat. 








399 











Z7uniichst scheint Baumann tibersehen zu haben, dass 
ich zu einer Berticksichtigung der Arbeiten von Zeller. 











deren Zweck dem meinigen ferner lag, nur dadurch veran- 
lasst worden bin, dass Zeller mich zuerst angegriffen hat, 
Gileich in seiner ersten Arbeit machte Zeller, der dijo 
Beschreibung einer von mir benutzten Methode augenschein- 
lich ungenau gelesen hatte, mir den Vorwurf, eine sel; 
elementare Thatsache aus der Chemie des Harns unbertick- 
sichtligt gelassen zu haben, und kutipfte daran die Bemerkune, 
dass meine Schlussfolgerungen dadurch jede Beweiskratt cii- 
btissten. Der Vorwurf war an sich gravirender, als das, was 
ich tiber einzelne Punkte der Zeller’schen Untersuchunge) 
spiiter bemerkt habe, und es ist mir damals nicht in cen 
Sinn gekomimen, anzunelhmen, dass dieser Vorwurf von B au- 
mann ausgehe, ebenso wie ich nie daran gedacht habe, 
meine Bemerkungen an die Adresse von Baumann zi 
richten, Obschon jener Vorwurf voéllig unbegriindet war, so 
ist es mir doch nicht eingefallen, im Tone perséniiche: 
Gereiztheit darauf zu erwidern, Hatte ich daraufhin auch 
mit HEmpfindlichkeit sagen wollen: Jemanden, dem man zu- 
trauen kann, eine so elementare Thatsache nicht  bertick- 
sichtigt zu haben, muss man ja flr génzlich unbefahigt zu 
wissenschaftlichen Untersuchungen halten u. dgl., so litte 
man mich mit Recht einer starken Uebertreibung zeilicn 
kOnnen, 

Was die sachlichen Auseiandersetzungen von Bau- 
mann anlangt, so hat Baumann ohne Zweifel auf viclen 
Punkten Recht, was ich auch friiher nie bestritten  hiitte. 
Is ist nur zu bedauern, dass diese Bemerkungen sich nicl! 
zum Theil bereits in der Arbeit von Zeller gefunden haben; 
das Missververstiindniss, soweit ein soleches vorliegt, wire 
dann vermieden worden. Wenn Zeller die Schwierigkeiten, 
die sich gerade ftir den Harn bei Ausfithrung dieser Bestim- 
mungen ergeben ké6nnen, alle kennen gelernt, so hatte e 
dartiber auch Niiheres mittheilen sollen. Der Umstand, diss 
er keine niheren Angaben dartiber macht, musste ode 
konnte doch sehr leicht gerade in diesem Falle zu der An- 
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nahime ftihren, dass ein Modus gewiihlt war, bei welechem 
sich der Gewinnung zuverlissiger Zahlen Schwierigkeiten in 
den Weg stellten, Alles, was tiber die Ausftihrung der beztig- 
lichen Bestimmungen bemerkt wird, ist in der ersten Arbeit 
auf wenigen Zeilen, in der zweiten auf einer Zeile enthalten. 
Ebensowenig ist irgend welche auf die Methoden beziigliche 
Litteratur, noch irgend ein Zahlenbeleg einer Controlbestim- 
ung angefthrt. Von der Thatsache, dass bei Ausfillung 
cines jodalkalihaltigen Harns mit Palladiumlésung mehr aus- 
eefillt wird, als dem = gebildeten Jodpalladium  entspricht, 
(wihrend normaler Harn unter den gleichen Umstinden 
vollig klar bleibt) ist nirgendwo die Rede. Dass es sich 
dabel nicht etwa um die Ausfillung organischer Substanzen 
aus dem Harn durch die Salzsiiure handelt, versteht sich von 
<elbst: das miisste bei normalem, von Jodiden freien Harne 
ehenso eintreten. Man kann sich indess leicht davon tiber- 
zeugen, dass der Niederschlag auch mehr Palladium enthalt, 
als gefordert wird, und abgesehen davon habe ich den 
Niederschlag auch sofort nach dem <Ausfillen abfiltrirt und 
wiederholt mit heissem Wasser ausgewaschen, Es kénnen 
eben ohne Zweifel andere Palladiumverbindungen mitaus- 
vefallt, resp. mitniedergerissen werden, und dieser Umstand 
kann bei allen Versuchen, das Jod im Harne durch direkte 
Ausfillung mit Palladium zu bestimmen, Schwierigkeiten ver- 
lsachen, wenn auch der Fehler nicht in allen Fallen gleich 
hoch ist. Bei Bestimmung sehr geringer Jodmengen werden 
die Schwierigkeiten ohne Zweifel am gréssten sein. Bau- 
mann hat tibersehen, dass ich meine Controlbestimmungen 
absichtlich mit sehr geringen Mengen von Jodkalium aus- 
vefiihrt habe: die Quantititen, welche dabei mehr ausgefillt 
werden, erscheinen in diesen Fillen relativ erheblich, obschon 
sie absolut nur geringe sind, 

Es sei noch erwiihnt, dass es mir nie eingefallen ist, 
Wie Baumann mir imputirt, zu glauben, dass ich eine neue 
Methode der Jodbestimmung erfunden hitte. Ich habe ledig- 
lich fiir den Harn gezeigt, dass es auf jenem nicht gerade 


schiwierigen Wege gelingt, zuverlissige Zahlen selbst bei 


. OV 
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Bestimmung sehr geringer Mengen zu erhalten, wahrend sic, 
den Versuchen, einfachere Wege zu benutzen, vielfach Sehyir- 
rigkeiten entgegenstellen. Meine kleine Mittheilung, der ic), 
nie eine besonders hohe Bedeutung beigelegt, hatte, wi 
ausdrticklich bemerkt, nur den Zweck, Anderen unnothig 
Arbeit zu ersparen. 

Zum Sehlusse darf ich wohl darauf hinweisen, dass 
ich mich freiwillig Baumann gegentber bereit erklart hatte, 













sowie ich mich persénlich davon tiberzeugte, die Arbeiter 
von Zeller in Folge eines Missverstéindnisses auf irgend 
einem Punkte unrichtig beurtheilt) zu haben, es meinerseits 
in der Ocffentlichkeit zurechtzustellen, da es mir nicht schwer 
falle, einen erkannten Trrthum auch einzugestehen, Ich weis- 
nicht, wie man in einem derartigen Falle, zumal ich selbst 
der zuerst Angegriffene war, ein grésseres Entgegenkonmen 
beweisen kann, und ich bedauere dieses Entgegenkomiiey 
meinerseits auch gegenwiirtig nicht. Damit darf die Angelegen- 
heit wohl als definitiv erledigt gelten. 

Halle, im April 1884, 








Ueber das Vorkommen von Xanthin, Guanin und Hypoxanthin. 


Von 















Dr. Adolph Baginsky. 


Privat-Doeeat der Kinderheitkunde an der Universitit Berlin, 










Aus der chemischen Abtheilung des physiologischen Instituts der Universitat Berlin.) 






(Der Redaktion zugegangen am 2. Mai ISs4.) 














I, Vorkommen von Xanthin und Hypoxanthin im Thee, 





Bei der bekanntermassen homologen Zusammensetzung 
zwischen Nanthin (Cs Ha Na Ov) und Theobromin (Cz Hs Na Oz), 
und nach der von Fischer erwiesenen Modelichkeit aus 






Xanthin durch Erhitzen von Nanthinblet mit Jodmethyl das 





Theobromin zu erhalten, erschien es von Interesse, das 
Xanthin selbst im Thee aufzusuchen. 
Nach dieser Richtung hin durch terrn Dr. Kossel 






zur Untersuchung angereet, bediente ich mich des von kKossel 
bei Darstellung des Xanthin und THypoxanthin aus thierischen 






(ieweben eingeschlagenen Verfahrens. 
Rin Pfund guten Peecothees wurde mit verdtinnter 1 pro- 






contiger Schwefelsiure tibergossen, lingere Zeit hindureh im 





Papin’schen Topf gekocht, das schwefelsaure Extrakt durch 





Pressen und Filtriren von Theeresten befreit, durch Baryt- 





wasser tibersiittigt, und der Ueberschuss des Baryt durch 





COs entfernt, filtrirt, eingedampft und mit Ammoniak und 





Silbernitrat ce fillt. Der Niederschlag wurde auf dent Filter 





resammelt und unter Zusatz von etwas Harnstoff aus schwacher 





Sulpetersiure umkrystallisirt: 





Mr warden von dem salpetersauren Silbersalz gewonnen O.1567 vr, 





Dasselbe hatte einen Silbergehalt von 














OG 











Das stimmt mit dem Silbergehalt des salpetersauren 
Nanthinsilberoxyds = Cs Ha Ne O2 Ag NOs, welches 33,5°%o Ac 
verlangt, 

In diesem Pfund Thee und ebenso in einem = zweil: 
wurde tiberdies bet oleicher Behandlung eine in NHs unlis- 
liche Substanz gefunden, welche moéelicherweise Guanin. is! 
die geringe Menge gentigte nicht zu genauen Prtifungen, 

In einer dritten Portion aus Thee gewonnenen Extraktes, 
welches von Herrn Witte aus Rostock gtitigst zur Disposition: 
gestelll wurde, und die bei der Darstellung des Catfein 
restirende Mutterlauge ist, wurde gefunden O,4707 > des iy 
kalter Salpetersiure unléslichen Silbersalzes des Xanthin- 
korpers, Dieselbe ergab nach Ausfillung des Silbers mil 
Schwefelwasserstotf und Bestimmung desselben aus dem 


70 
»/ Ov 


Schwefelsilber, einen Silbergehalt von = 36,: 

Nach nochinaligem Uikrystallisiren ergab sieh ein Silber- 
vehall von 35,4°/o, was dem Silbergehalt des aus Salpeter- 
siiure krystallisirenden salpetersauren Hypoxanthinsilberoxy: 
(Cs Ha NaOAgNOs) entspricht. Derselbe verlangt 35,25 ' 

Die Anwesenheit von Xanthin und Hypoxanthin = im 
Thee ist sonach erwiesen; diejenige des ersteren wurcd 
ibrigens durch die, mit emer kleinen Probe vorgenommene 
Weidel’sche Reaktion bestatigt. 


II. Vorkommen und Menge von Guanin, Xanthin, Hypo- 
xanthin im frischen, und bei Sauerstoffabschluss gefaulten 
Pancreas. 


Kine gréssere Masse von frischem Rindspancreas wurc 
fein. zerhakt und in zwei Theile getheilt. Von dem ersten 
Theile wurden 500 er. frisch der Untersuchung unterzogen, 
von dem zweiten wurden 500 gr. unter Abschluss und Be- 
hinderuug des Zutritts atmospharischer Luft) dureh dre! 
Wochen bei erhéhter Temperatur der Faiulniss tiberlassen, 

In beiden Portionen wurden nach kossel’s Method 
Guanin, Nanthin und Hypoxanthin bestimmt. 

Das frische Pancreas ergab in 500: gr.: 


1. Guanin 135986, also in 100 —-- 0.279%. 
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Die gewonnene Substanz zeigt alle charakteristischen 
Migenschaften des Guanin, ist in NHs unléslich, in Hel! 
selOst krystallisirt dieselbe aus der Lésung in Nadeln heraus 
wud giebt mit Pierinsiure sternformig gruppirte Krystall- 


nadeln. 
9 XNanthin: gefunden Xanthinsilberoxyd (C5; Hg Ng Og Age OO = 
14456 gr. mithin Nanthin = 6,5727). In 100 chem. — 0,1145. 
 Hypoxanthin: gefunden salpetersaures Hypoxanthinsilberoxyd = 
1.4406, also Hypoxanthin = 0.6406. In 100 chem. = 0,128!, 


Dem gegentiber wurde gefunden im gefaulten Pancreas: 


4 Guanin. .  . 7 0.0345. also in 100 0.0069, 
» Xanthin . = 0.2244, also in 100 — 0,0455. 
3. Hypoxanthin . = 0,4053, also in 100 — 0,0S1L0, 


Wenn man die auf 100 er, gefundenen Zahlen ver- 
eleicht, so ergiebt sich das interessante Resultat, dass durch 
lie Féiulniss alle drei in Frage stehenden Kérper vernichtet 
werden, die erheblichste Einbusse hat das Guanin= erlitten, 
wihrend sich als der der Féulniss ain meisten widerstehende 
KOrper das Hypoxanthin ergab, was tibrigens mit der 
esistenz dieses Koérpers gegen chemische Einwirkung im 
Alleemeinen, und gegen Oxydationsmittel insbesondere tiberein- 
timamft. 

In der procentischen Darstellung verhalten sich die 
Verluste von Guanin, Xanthin, Hypoxanthin durch die Féiulniss 


' Reihe nach wie 97,9: 60,2: 36,7, also nahezu wie 3:2: 1. 


III. Verhalten des Hypoxanthin im Stoffwechsel. 


Die eigenthtimliche, wenigstens relative Resistenz des 
Hlypoxanthins liess es weilferhin interessant erscheinen, sein 
Verhalten im Stoffwechsel beim Fiitterungsversuch zu priifen, 

Kin mittelgrosser Hund wurde mehrere Tage hindurch 

it jedesmal gleichen Mengen (tiglich 1 Kilo) mageren Pferde- 
Neisches geftittert. Bei dieser Kost schied der Hund in 
2 24 Stunden 726 chem. Harn vom specif. Gew, 1040 aus. 
Der Harn wurde nach der urspriinglich von Tofmeister 
segebenen Methode mittels Salzsiure und Phosphorwolfram- 
ie genau ausegefiillt. Der Niederschlag mit Baryt in der 
rme zerlegt, der phosphorwolframsaure Baryt  abfiltrirt, 


\\ 
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Das Fillrat nach sorgfiltiger Entfernung des Baryts mittel 
Schwefelsiiure cingedampft und mit NHs versetzt, der letzt 
Rest der sich abscheidenden Phosphate abfiltrirt. und nun- 
mehr in der ammoniakalischen Fltissigkeit mit Ag NOs gelfill! 
Der Niederschlag wurde abfiltrirt und in das salpetersaiu 
Salz tibergeftihrt. Beim Abktihlen der salpetersauren L6suny 
scheidet sich) Hypoxanthin als salpetersaures LHypoxanthin- 
siIberoxyd aus: 

(Giewogene Mence 0.00649, also 

In 100 chem... . = 0,000S85, 

Xanthin wurde in minimalen, nicht wagbaren Spuren 
eefunden, 

Derselbe Hlund erhielé nun bei fortdauernd — gleiche 
Nahrung in derselben z Th. aus Fleischextrakt, z. Th. aus 
Pancreas gewonnenes, geléstes Hypoxanthin zugefthrt. Inner- 
halb 3 9 < 2% Stunden wurden 4,281 gr. EHypoxanthin  ver- 
fiittert. Die gesammite Harnmenge betrug innerhalb 4% 24 
Stunden, wahrend der Ftitterungspertode und bis einen voller 
Tag spiiter, 4200 cbem., specif, Gew, 1020, 

Kin Liter dieses Harns wurde direkt mit NiTs) gefalll, 
und nach Entfernung des Phosphatniederschlages mit) Ag NOs 
eefallt. Es fand sich darin: 

Salpetersaures Hypoxanthinsitber = 0,0108 
MYypOsAMtRI sk ke O,004S 
in 900 Shem. ss vc 4 0,00048, 


Seltsamer Weise weniger, als vor der Fuatterung til 
Hypoxanthin 
Ueberdies fand sich: 
Xanthinsilberoxyd ~- 0.0198 


Xanthin. .. .=0 0078 
In 100 chem. . . 0.00058, 


Ks war moéglich, nach Zersetzung des Silbersalzes dh 
Weidelsche Reaktion zu machen, ebenso die Reaktio: 
mittels Salpetersiure und Natronlauge.  Beide LReaktionen 
bestitigten die Anwesenheit des Nanthins. 

Aus | Liter desselben Harnes wurde durch Salzsiu 





eine Substanz abgeschieden, welche schon in kleinen Spur 









sehr schon die Murexidprobe gab, Die quantitative Bestini- 
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aune unterblieb, da leider versiiuml worden war, von vorn- 





herein bet Beginn des Fiitterungsversuchs cine Tlarnsiiure- 





bestimmung vorzunehmen. So fehlte das Vergleichsobjekt 





und die Untersuchung wtirde zwecklos gewesen sein. 
Der Versuch lehrt aber jedenfalls, dass das Ilypo- 
vanthin beim Verftittern zum groéssten Theile ver- 








-ehwindet. Der Uebergang desselben in’ Harnsiiure ist 





nicht ausgeschlossen und eine spiitere Erginzung des Ver- 





suchs nach dieser Richtung wohl wiinschenswerth. 






IV. Verhalten des Xanthins im Harn des menschlichen 
Kindes unter physiologischen und pathologischen 
Verhidltnissen. 







Ich habe schon dartiber Mittheilung gemacht, dass ich 
it Harn eines an Nephritis leidenden Kindes, einen in seinem 
Verhalten und seiner chemischen Zusammensetzung nach, 






dem Guanin fihnlichen Koérper fand, (siche Verhandlungen 





/ 


der physiologischen Gesellschaft in Berlin, Jahrg. [S883—84, 
\r, 6). Derselbe wurde in dem ersten Harn nach 24sttin- 







diger Anurie in’ relativ betrachtlichen Mengen gefunden, 
nachdem der Harn, nach der Methode von Hofmeister 
mit Salzsiiure und Phosphorwolframsiure ausgefallt, der 
Niederschlag mit Baryt zersetzt, aus dem Filtrat der Baryt 
venau entfernt und das Filtrat) etngedampft worden war. 
Derselbe fiel als hellbraiunlicher K6érper, z. Th. krystallinisch, 










z. Th. amorph heraus. Die gewonnene Menge betrug, aus 
100 chem. Harn, nachdem die THialfte des Filtrats behufs 
vines von anderen Gesichtspunkten aus cingeleiteten Thier- 
versuchs verbraucht war, noch immer 09,1865 er. Der Koérper 
enthalt, wie schon mitgetheilt, 43,8 °%o Stickstoff, und gab 
init Ammoniak und Silbernitrat einen hellen, dicken, gall- 
lertizen Niederschlag; gab die Weidel’sche Reaktion, ldste 


sich besser beim Erwirmen, als in der kiilte in Wasser, 











und léste sich nieht besser auf Zusatz von Ammoniak. 






Kine weitere, an einem zweiten nephritischen Harn 





eines Kindes, nach Scharlach gemachten Untersuchung, 






ergab einen relativ grossen Gehall an Nanthin, was dureh 
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die Xanthinreaktion, mit Salpetersiure und Natronlauge wr 
die Weidel’sche Reaktion erwiesen wurde. In dem Maasse. 
als in beiden Fallen der Albumingehalt des Harns sich ver- 
minderte und die Nephritis zur Heilung ging, verschwandey 
beide Kérper aus dem Harn. 





Diese Befunde gaben den Anlass zu den folgenden 
weiteren Untersuchungen. 

Unter Innehaltung des gleichen Untersuchungsverfahrens 
musste zuniichst constatirt werden, ob die Fallune dey 
Xanthinkérper mit Salzsiure und Phosphorwolframsiure jy, 
der That eine so vollstiindige war, dass diese Methode dep 
Fillung zum Zweck quantitativer Bestimmung innegehalten 
werden konnte. 

Zu diesem Zweck wurde eine tprocentige alkalische 
Xanthinlésung in der gleichen Weise nach Zusatz von Salz- 
siure mit Phosphorwolframsiure gefillt, so lange bis cas 
Filtrat keine Triibung mehr mit Phosphorwolframsiure zeigte, 
alsdann, wie oben angegeben, weiter verfahren. Nach Ein- 
dampfung des vom Baryt befreiten Filtrats, enthielt der 
veringe, etwas NaCl haltige Riickstand keine Spur von 
Xanthin; dasselbe war durch die Phosphorwolframsiiure voll- 
stiindig ausgefallt. 

Die Methode erwies sich sonach als hinkinglich sicher, 
und zu event. quantitativen Bestimmungen brauchbar, 

Es wurde nun zuniichst normaler Kinderharn auf den 
Gehalt an Xanthin untersucht. 


1. In 50 chem, eines normalen, von einem 4 jihrigen Kinde stammende! 
Kinderharns wurden nur geringe Spuren von Xanthin gefunden. 


~ 


2. 400 chem. frischen Kinderharns, von einem 3 jiihrigen  gesunde: 
Kinde, enthielten O,OLSL gr. Xanthin, also in 100 cbem. = 0,0038 er. 
3. 6CO chem. frischen, albuminfreien Kinderharns von einem 2#!9 jiilir, 
Kinde, welehes noch an einer diphtheritischen Liaihmung litt, inde-- 
kein Zeichen von nephritischer Erkrankung hatte, (es wurde absiclil- 
lich ein solcher Fall gewihlt, weil der oben bezeichnete, dem Gua! 
ihnliche Kérper ebenfalls bei einem mit diphtheritisechen  Lih- 
mungen behafteten, aber gleichzeitig an Nephritis leidenden Kinde 
gefunden war) enthielten [in 600 cbem.| Xanthin = 0.0167 gr. 
In 100 chem, = 0,0028 gr. 
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Dieser Harn zeigte tiberdies nach Abdampfen des vom Baryt 
befreiten Fitrats eine sehr geringe Merge eines auf Zusatz von 
Ammoniak herausfallenden, briunlichen Kérpers, welcher eine An- 
deutung der Weidel’schen Reaktion (mehr orangefarben in’ der 
Ammoniakatmosphiare) gab. Eine weitere Priifung war wegen det 
geringen Menge nicht méglich, indess ergab die mit reinem Guanin 
angestellle Weidel’sche Reaktion ebenfalls eine Orangefirbung in 
der Ammoniakatmosphiire, sedass die Anwesenheit) von Guanin in 
diesem Harn nicht ausgeschlossen ist. 


D00 chem. frischen Harns (frei von Albumin) von einera 41/9 jhe. 
Kinde enthielten: 

Xanthin = 0,0153 gr., also in 100 chem. = 0,0030 gr. 

Diesen Befunden geventiber war der Gehalt aa Nanthin 
pathologischem (nephritischem) Harn folgender : 

In siimmtlichen der folgenden Fille handelt es sich um acute, 
frische Nephritis zumeist im Verlauf von Searlatina und Diphtherie. 
In den ersten beiden enthielt der Harn nur noch wenig Albumin, 
das auch schon innerhalb der niichsten Tage verschwand, sodass 
die Nephritis in voller Abheilung war. 


Harn yon einem Erwachsenen, Kurt, aus der Klinik des Herrn Geh. 
Rath von Frerichs, mir durch die Giite des Herrn Professor 


Brieger tiberlassen: 
In 750 chem. —= 0,0205 gr. Nanthin, also 
in 100 = 0.0027 


1300 chem. von einem an Diphtherie erkrankten Kinde, Der Harn 
enthielt nur wenig Albumin, welches am niichsten Tage vollstindig 
verschwanud : 
Derselbe enthalt Xanthin = 0.0408 gr, also 
in 100 ecbem. . . . . = 00081 « 


2 Liter Harn desselben Kindes, dessen oben schon velegentlich der 
Mittheilung in der physiologischen Gesellschatt Erwihnung getuan, 
und bei welchem auffallig retche Mengen Nanthin im Harn gefunden 
worden waren, - damals leider ohne quantitative Bestimmung. Der 
Harn ist inzwischen nahezu frei von Albumia geworden, enthalt indess 
immerhin noch folgende Mengen von Xanthin, Es wurden gefunden: 

In 2 Liter . . = 0,3189 gr. 

in 100 ebem.. = 00,0159 « 

Diese Zahl ist indess die veringste, da entschieden gréssere 
Mengen vorhanden waren, die bei der Schwierigkeit der Trennung 
des durch Schwefelwasserstoff ausveschiedenen Schwefelsilbers durch 
inehrmaliges Filtriren und Eindampfen z. Th. verloren gingen, wie 
viederholte, mit den, in den Abdampfschalen verbliebenen Resten 
vemachte Weidel’sche Reaktionen ergaben, 
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*. Frische Nephritis. Massiger Gehalt an Albumin. Kind 3!'2 Jahipe. 
an Diptherie erkrankt, 
79 cbem. Harn enthalten = 0,0085 gr. Xanthin, also 
in 100 chem. . . 2. = 00,0113 « 


Auch aus diesem Harn sehied sich, wie oben sub 3. aus | 


eingedampften Filtrat ein in Ammoniak unléslicher, organiscly 
briunlicher Kérper in geringer Menge aus, 

4 580 ebem. Harn, frische Nephritis bei Diphtherie. Reichlicher Gea 
an Albumin. 

Gefunden Xanthin —= 0,0133 gr., also 
in 100 ebem. =. = 0.0266 « 

Auch hier blieben Verluste bei Entfernung des Schwefelsilbers 
nicht aus, sodass die Zahl nur als eine Minimalzahl zu betracht 
ist. Nochmals war von dem Kinde Harn nicht zu erhalten, da das- 
selbe bald uremisch zu Grunde ging, 

10. 75 chem. Harn. Miissiger Gehalt an Albumin. Auch Inter fand. sic! 
der schon sub 2 und 8 erwihnte, briunlich sich absckeidende 
KOrper, 

Giehalt an Xanthin = 0,0214 gr., also 
in 100 cbem.. .-= 0,0285 « 

Stellt man die Zahlen aus diesen Untersuchungen einand 
geventiber, so finden sich also in 100 chem. Harn. 

Gehalt an Xanthin: 


' Pathologisch bei 
Normal: é hee 
Nephritis: 


0.00°S vr, 0.0027 gr. (Erwachsener in Abheilung. ) 
0.0028 0,0031 (In Abheilung. ) 
0.0030 O.0159 

0.0113 

00,0266 

0.0985 


Ks ergiebt sich, wie man sieht, eine ziemlich rege!- 
miissige Vermehrung der Xanthinmenge im nephritiselet 
albuminhaltigen Harn bei Kindern. 

Der Kérper, von welchem ich in der physiologischen 
Gesellschaft zuerst Mittheilung gemacht habe, habe ich in 
seinen dort charakterisirten Eigenschaften, in keinem der 
spiiter untersuchten Harne wiedergefunden; ich habe aller- 
dings sonderbarer Weise spater auch keinen Fall in’ de 
Praxis wieder gehabt, der mehrtigige Anurie darbot, wie- 
wohl ja sonst diese Falle durchaus nicht zu den Seltenhei! 





eehoren, 
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Die Zahl der tiberhaupt untersuchten Palle ist, wie 
man erkannt, nicht sehr gross; jedenfalls nicht so gross, um 
i) allgemein etiltiges Gesetz daraus ableiten zu dtirfen. Bei 
edem glaube ich die Aufmerksamkeit auf die Vermehrung 
les Nanthins im Harn der an acuter Nephritis leidenden 
Kinder hinlenken zu dtrfen, — um zu weiteren event. be- 
-Hitigenden Untersuchungen nach dieser Richtung hin Anregung 
1 geben, da in Fragen, wie die vorliegende, schliessliech nur 
die Masse, der Untersuchungen eine Entscheidung bringen kann. 
Um imirtiber die Bedeutung der Anwesenheit des Nanthins 

in dem Blute, und event. tiber seine Wirkune auf den 
verade bei Nephritis so leicht in Mitleidenschaft gezogenen 
Herzmuskel zu verschaffen, machte ich einige wenige Thier 
versuche, die ich nur kurz zum Schluss erwilmen moéchte, 
Fréschen, welchen kleine Quantititen eimer Nanthin- 
lisung subcutan beigebracht wurden, blieben vollsiindig intact, 
und am Leben. Ein starkes Kaninehen, welchem von einer 
vesfittigten, schwach alkalischen NanthiniGsung unter Zusatz 
der physiologischen Kochsalzlésung kurz nacheinander 20 egr. 
direkt in der Ingularvene injicirt wurde, zeigte an dem, unter 
Hlerrn ~Prof. Kronecker’s gtitigem Beistand freigelegten 
und beobachteten Herzen, keinerlei direkte anomale Ver- 
iuderungen, zum mindesten keine Zeichen von Herzschwiiche ; 
in Gegentheil stellte sich bei nachfolgend  eingeleitetem 
Mrstickungstod eine ausserordentliche Widerstandsfihigkert 
des Herzmuskels im Absterben heraus, sodass das Nanthin 
cher als ein Kraftigungsmittel des Herzmuskels, denn als ein 
Herzvift zu betrachten sein diirfte. Dieses Ergebniss stimmi 
mit demjenigen der Untersuchungen von Robert?), welcher 
‘leichfalls in dem Hypoxanthin ein die Muskelthitigkeit krafti- 
vendes und untersttitzendes Mittel fand. — Woher tbrigens 
die Vermehrung des XNanthin im nephritischen Harn stammet, 
ob dieselbe im blute vor sich geht, oder erst in den Nieren, 
of derselben eine pathologische Bedeutung zukomimt, und 


welche, werden weitere Untersuchungen zu lehren haben. 





l) Archiv fiir experimentelle Pathologie Bd. NY, 































Ueber Guanin. 
Von 


A. Kossel. 


(Der Redaction zuvevangen am 2, Mai Isst.) 


Die foleenden Untersuchungen stellen einige Eredinzune 
dar zu meinen frtiiheren Angaben tiber das Vorkommen des 
Hlypoxanthins und Nanthins in’ den thierischen Organen'). 
Nachdem ich gefunden hatte, dass das Guanin ebenfalls bei 
der Zersetzung des Nucleins auftrete?), war es ersichtlich, 
dass die von mir ftir das Hypoxanthin gefundenen Wertli 
etwas zu hoch sind, da das Guanin mit dem Hypoxanthin 
zugleich als Silbernitratdoppelsalz aus der erkaltenden Sal- 
petersaiure ausfallt. Es musste also das Guanin vom HHypo- 
xanthin getreint werden. Diese Trennung kann duc! 
Ammoniak (in welehem das Guanin schwer léslich, das Hy)o- 
xanthin leicht J6stich ist) nur dann vollstindig bewirk! 
werden, wenn anderweitige Substanzen, insbesondere peptou- 
artige Stoffe nicht zugegen sind. Aus diesem Grund 
wurden zum Zwecke quantitativer Bestimmungen beide Kérpe 
mit einander durch ammoniakalische Silberlésung g@efallt, und 
das Gemisch der Silbersalze aus heisser Salpetersiure be 
Gegenwart von Harnstoff umkrystallisirt und erst nach Eni- 
fernune des Silbers eine Trennung mittelst Ammon = herbet- 
evefthrt. 


1) Diese Zeitschrift, Bd. V, 8S. 267. Untersuchungen tiber 
Nucleine. Strassburg 1SS1. 


2) Diese Zeitschrift, Bd. Tf, S. 15, 
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Ks war zur Beurtheilune dieses Verfahrens nothwendig, 


Loslichkeit’ des Guaninsilbernitrats in der angewandten 
Salpetersiure zu kennen. 

(110 gr. salpetersaures Guaninsilberoxyd aus heisser Salpetersiiure vom 
specif, Gew, 1,10 umkrystallisirt (bei Gegenwart von Harnstoft 
und tibersechiissigem Silbernitrat), wiedergefunden: O,3883) g¢r., 
Verlust: 5,5 “Jo. 

Die milgetheilten Zahlen fiir das Guanin sind also efwas 
niedrig, hingegen sind die Zahlen ftir das XNanthin auf 
Kosten des Guanins erhéht, da ein Theil des Guanins ent- 
veder in Lésune bleibt und erst beim Neutralisiren ausfillt, 
oder durch die Salpetersaure zu Nanthin oxydirt wird. 
Das Nanthin kann aus der salpetersauren Loésung durch 
Ammoniak als Xanthin-Silberoxyd ausgefillt und gewogen 
erden , bet diesem Verfahren tritt jedoch leicht eine Ver- 
unreinigung der zu wiigenden Substanz mit Phosphaten ein, 
Zur Entfernung dieser Beimengungen wird das Nanthin- 
Silberoxyd mit Schwefelwasserstoff zerlegt, das Fillrat einge- 
huapft mit Ammoniak aufgenommen, fillrirt nochmals mit 
Silbernitrat gefallt und als Nanthin-Silberoxyd gewogen, In 
len imeisten der mitgetheilten Analysen wurde das XNanthin- 
Silberoxyd mit Schwefelwasserstoff zersetzt und der aus dem 
Miltvat’ auskrystallisirende schwer lésliche Theil als Nanthin 
vewogen, Ersteres Verfahren ist vorzuzichen, 
Der folgende Versuch wurde angestellt, um zu_prtfen, 
ol) ciweiss- und peptonartige Stoffe auf die Fillbarkeit der 
veuannten Kérper durch ammoniakalische Silberlésung einen 
iindernden Einfluss austiben, 5388 gr. Rindsleber wurden in 
iriiher beschriebenen Weise!) im Papin’ schen Topf mit 
Schivefelsiiure erhitzt, die Fltissigkeit nach Entfernung der 
iverschiissigen Schwefelsiiure in zwei gleiche Theile getheilt. 
Der erste Theil wurde vollstiindig nach dem = friiher ange- 
enen Verfahren mit Silbernitrat ausgefaillt, der  zweile 
init Bleiessig versetzt, so lange ein Niederschlag ent- 

1) Diese Zeitschrift, Bd. V, S$. 267, — Hoppe-Seyler’s Hand- 

der physiologisch- und pathologisch-chemischen Analyse. 5. Aufl. 
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stand, filtrirt, das Filtrat nach Entfernunge des Bleis mittels 





schwefelwasserstoft ebenfalls mit) Silbernitrat eeffllt. pf 





wurden folgende Zahlen vefunden: 





Mit | Nicht mit 
Bleiessig |  Bleiessig 


hehandelter | behandelter 





Theil. Theil, 
fn | Q.11S0 er, 0.1540 er, 
Hypoxanthinsilbernitrat. | 0.2597 0,2358 
Kanthin . . « «ss «3 OO@6l 0.0942 





Dasselbe in Proeenten der feuchten Substanz : 


uenii 8, = x lke « % 0.0449 9 0.0579 9 
Hypoxanthinsilbernitrat . 0,043 « 0,039 
a 0,035 0.03% « 


Nach diesem Versuch konnte von emer Ausfiillune in 
Bleiessig Abstand genommen werden. 

Das Guanin ist bereits mehrfach in thierischen Organ 
aufgefunden, eine allgemeine Verbreitung in’ allen tebe 
fiihigen Geweben hat man indess diesem Stoff bis jetzt nic! 
zugeschrieben. Scherer fand es im Pankreas (0,012 ° 
und in der Leber, Grtibler in der Lunge, Piccard 
Sperma des Lachses, Ktthne in’ der Retina, Barres) 
und Voit in den Schuppen und der Schwimmblase v 
Fischen (als Guaninkalk), letztere Beobachtung wurde 
Ewald und Krukenberg weiter verfolgt. Ferner wurd 
das Guanin von mehreren Autoren in den Exereten und | 
den Nieren niederer Organismen (Arachniden, Skorpion 
Helix pomatia, Octopus vulgaris u. s. w.), von Herter 
denen des Fischreihers aufgefunden!), 

Nach meinen frttheren Untersuchungen musste ich «a> 
Vorkommen des Guanins in allen denjenigen Organen vol- 
aussetzen, welche reich an Zellkernen sind. Wie die folgen- 
den Analysen zeigen, fand ich diese Voraussetzung bestitic 

1) Eine Zusammenstellung der diesbeziiglichen Literatur 


sich bei Ewald und Krukenberg: Untersuchungen des pli 
vischen Instituts der Universitat Heidelberg, Bd. IV, H. 3, 5. 262. 
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Insbesondere zeigte sich, dass das embryonale, kernreiche 
Organ, ferner schnell wachsende Geschwiilste reich an 
(;uanin sind: 


1. Leukiimisches Blut. (Alkoholpraparat.) 40.26 gr. fester Sub- 
stanz geben 0.0810 gr. Guanin und 0,0653 gr. Hypoxanthinsilber- 
nitrat, d. i. 0.201% Guanin und 0,072° 9 Hypoxanthin'). 

Sarkom der Bauchhaut einer Kuh. (Alkoholpraiparat.) 18,61 gr. 
Troekensubstanz geben 0.0527 gr. Guanin; 01140 gr. Hypoxanthin- 
silbernitrat, die Quantitét des Xanthins war sehr gering und wurde 
nicht bestimmt. 0,283 9 Guanin und 0.2729 9 Hypoxanthin. 
Sarkom der Haut des Oberarms. (Alkoholpriparat.) 20,82 gr. 
Trockensubstanz geben 0.0407 er. Guanin; 0.0006 vr. Nanthin; 
0.0640 er. Hypoxanthinsilbernitrat, d. i. O.196% 9 Guanin, 0,157 % 
Hypoxanthin, 

Embryonaler Muskel (Rind). 353 gr. feuehter Substanz (ent- 
sprechend 37,7 gr. Trockensubstanz) geben Q,1552 gr. Guanin ; 
0.5045 er. Hypoxanthinsilbernitrat; 0.0420 gr. Xanthin, d. i. 0,0449 
Guanin, 0,0388° 9 Hypoxanthin, 0,012%) Aanthin. 


Muskel des erwachsenen Thieres (Rind). 322 er. feuchter 
| 


Substanz (entspr. 74,16 gr. Troekensubstanz) geben 0,0150) gr. 
Guanin, 0.3842 gr. Hypoxanthinsilbernitrat, 0,0397 gr. Nanthin, d. i. 
0,005 09 Guanin, 0.05300 Hypoxanthin, 0,01200 Xanthin. 

Muskel des erwachsenen Thieres (Hund) 195.7 gr. fenchter 
Substanz geben nur Spuren von Guanin, 0,2440 gr. Hypoxanthin- 
silbernitrat, 0.0455 er. Xanthin, d. i. 0.05509 Hypoxanthia, 0,0230' 
Xanthin, 

Panereas vom Rind, Nr. Lt (enthalt. 23,1300 Trockensubstanz). 
171.7 er. feuchter Substanz giebt 0.0955 gr. Guanin, 0.3663. gr. 
Hypoxanthinsilbernitrat, 0,3352 gr. Xanthin, d. i. 0,0550 Guanin, 
0,0950 9 Hypoxanthin, 019505 Xanthin. 

Pancreas vom Rind, Nr. IL. 231 er. feuchter Substanz geben 
05985 gr, Guanin, 0.4351 gr. Hypoxanthinsilbernitrat, 0.0698 gr. 
Xanthin, d. i, 0,1720'9 Guanin, 08499 Hypoxanthin, 0.03009 Xanthin. 
Milz vom Rind. 555 er. feuchter Substanz geben 0,3768— gr. 
Guanin, 0,2110 gr, Xanthin, 0.8800 gr. Hypoxanthinsilbernitrat, d. 1. 
0,0680 9 Guanin, 0,038¢9 Xanthin, 0,071°o Hypoxanthin. 


Leber vom Rind (vgl. oben). 


In der folgenden Tabelle sind die Resultate dieser 
Analysen tibersichtlich zusammengestellt. Der Wassergehalt 


") Die Bestimmung des Xanthins missgliickte. 





LOS 


der feuchten Organe, welcher in den Analysen 6., 8., 9. 4) 
IO. nicht direkt) bestimmt wurde, ist) ftir den Muske] 


HTundes zu 75 %o, ftir das Pancreas zu 76,9 % fiir die \ 


{) 


zuo75 "lo, fir die Leber zu 71 %o berechnet. 


LIS 


Y 
= « 


verloren, 


NXanthin. 


\ bestimunt. 


100 Thetlen des trockenen Orgar 
(guanine Hypoxanthin, 
Spuren. 


NM 


Xanthin. 


100 Theilen des feuchten Organs: 
Hypoxanthin 


0,044 


Spuren. 


Guanin. 


In 


des Organs. 
Bauchhaut 
erwachsenen 
erwachsenen 

Thieres (Hund) 


de 
des 


Thieres (Rind) 


Muskel 


Oberarms 
Embryonaler Muskel(Rind ) 


Muskel 








Leukimisches Blut. 


Sarkom 
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Die Differenzen im Guanin-Gehall der beiden Pankreas- 
isen lassen eipe mehrfache Erkiirunge zu. Entweder ist 
dem Pankreas I. ein’ Theil des Guanins einer postimor- 
en Zersetzung anheimegefiilen, (das Guanin wird, wie die 
foleenden Untersuchungen des Herron Dr. Baginsky zeigen, 
lurch Pankreas-Fiiulniss leicht zersetzt) oder es ist ein Theil 

Guanins durch eine zu intensive Einwirkung der Salpeter- 
ive in der Siedehitze zu Nanthin oxydirt. Endlich muss 
ich die Moglichkeit erwahnt werden, dass die Menge der 
tickstoffreichen Basen mit den physiologischen Zustinden der 
Ditise weehself. Fir cinzelne Driisen ist dies sehr walhir- 
cheinlich, nachdem Schiefferdecker') gefunden hat, dass 

(ianuzztischen Halbmonde, jene Gebilde, welche zur 

Regeneration des Driisengewebes in enger Beziehune stehen, 
vorzugsweise Nuclein enthalten. 

Dass dem Guanin eine wichtige Rolle im thierisehen 
fiwechsel zufalle, ist seiner Menve und seiner Constitution 

nach vorauszusetzen, 

Seine chemischen Beziehungen zun: Harnstoff sind leicht 
erkennbar, es ist neben dem Kreatin der einzige Gewebs- 
bestandtheil, der als ein substituirtes Guanidin erkannt ist. 
i's ist bemerkenswerth, dass beide K6rper eimander ver- 
treten, In den Muskeln, in denen das Guanin fast vollkommen 

lt, ist das Kreatin in reichlicher Menge vorhanden. lloppe- 

Seyler?) hat das Kreatin als ein Zwischenprodukt bei der 
hildung des Harnstoffs bezeichnet, wir dtirfen mit) Wahr- 
-chemlichkeit dem Guanin eine gleiche Rolle zuschreiben., 

Diese Annahme  stimmt freilich wenig tiberein mil 
higen sehr verbreiteten Anschauungen, die man durch 

Mitterungsexperimente gewonnen hat. Nach Einftihrung von 


Kreatin per os erscheint dieses als Kreatinin im Harn wieder, 


vilivend andere Koérper z. B. Amidosiiuren in Harnstoff 


ibergehen. Die Bedeutung der Fitterungsversuche fiir die 


1) Nachrichten der Koénigl Gesellschaft 
ingen, 1884, Nr. 2. S. 72. 
“) Physiologische Chemie, S. 645, L000. 


Zeitschrift far physlologische Chemie. VIII. 
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Mntscheidung dieser Frage ist vielfach tiberschitzt worde 
es ist diesen) Experimenten ein geringerer) Werth = zuzu- 
schreiben, als den Thatsachen, welche dureh die Analyse 
der Gewebe gewonnen sind, und welche mit voller Sichep- 
heit zeigen, dass in allen untersuchten lebensfihigen Orgaie 
substituirte Guanidine enthalten sind, Koérper, die leicht 
Harnstoff tibergeftihrt werden kénnen. 

Ob diese Substanzen bei der Futterung in Harnstofi 
Ubergehen, oder nicht, das ist eine Frage von geringere) 
Interesse, denn es ist nicht zu erwarten, dass sich an alley 
Substanzen, welche in geléstem Zustand den Organisinu, 
schnell durchwandern, dieselben chemischen Prozesse yoll- 
Zlehen, die im Innern der Gewebselemente verlaufen. 

Chemische Abtheilung des physiologischen Instituts in Berlin 
Den 20 April 1884. W 


\\ 
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Zur Kenntniss der Eiweissfaulniss, 1: Ueber die Bildung des Indols 
und Skatols, nach gemeinschaftlich mit H. Salkowski in Miinster iW. 
angestellten Versuchen, 

. 


KE. Salkowski i Berti 


Der Redaktion zu i nh an . Mai 1884) 


I. Hinleitung. 


fm Jahre 1876 beobachtete ich in emigen Fallen von Heus, 

-). Peritonitis neben der bekannten Tndicanvermehrune 
nen ganz ungewohnilichen Gehalt des Tlarns an Phenol?), 
<p, Phenolschwefelsiiure. In einem dieser Tlarne und zwar 
dem zuerst untersuchten war gleichzeitig eine grosse (uan- 
Benzoésiiure vorhanden, welche bei weitgetriebener 
Destilation des Harns mit Salzsiiure das ganze Kithlrohr 
lite. Dieses Zusammentreffen von Indiean, dessen Zu- 
ime in dem Harn solecher Kranker von Jaffe nach- 
viesen War, Phenol und Benzoésiiure ftihrte mich auf den 
Gedanken, dass die Benzoésiure wohl = gleichfalls durch 
Wniss bn Darmkanal ecbildet werden modchte. Die Ana- 
mit den grossen terbivoren, in deren Darin die aut 
ommene Nahrung lange Zeit verweill, und deren Harn 
ichfalls durch diese dret Substauzen charakterisirt ist, lag 


nahe, als dass sie tibersehen werden kKonnte’). 
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ch nieht moéelich. vor autfallenden Beobachtungen die 
cen zu sehliessen, und die Verfoleung derselben fthrte 
er und weiter. Sie flihrte zur Auttindung mancher theils 
<ich neuer, theils als Produkte der Fiiulniss noch mieht 
camnter Substanzen, die wir mein Bruder und ich — in 
oy Rethe von Mittheilungen in den Berichten der deutschen 
cmischen Gesellschaft beschrieben. Allmiéilig dringten sich 
ch Fragen tiber den Zusammenhange der verschiedenen 
Inissprodukte auf, deren Verfolgune mehriach und unver- 
dlich zu Bertibrungen mit den Arbeiten anderer Forscher 
rten. Das Material wuchs durch alle diese Arbeiten mehr 
mehr an, sodass es hohe Zeit’ erschien, cine zusammen- 
mde Darstellung unserer HResulttte zu versuchen., Die 
-prtingliche Absicht, dieses in einer Arbeit zu thun, was 
lich von erossem Vortheil gewesen wire, erwies sieh als 
(hunlich wegen der Iiille des Materials incl SO blieb nichts 
vy als die cinzelnen Fiulnissderivate oder Gruppen der- 
en gesondert zu besprechen. 
Die Abfassung der vorliegenden 


Mitthetlung habe ich 
ein tibernommen, da met Bruder sich weeen anderweitiger 
beiten mieht an derselben betheileen konnte, die Ver- 
iedenheit des Wolmortes olnehin dieser gememsamen 


bg { 


ligkeit fast untibersteizliche Hlindernisse in den Wee 
eet hatte. Fir den Wortlaut und die in der Arbeit an 


rochenen Anschauungen bin ich daher allein verantwortlich. 


{i. Allgemeiner Plan und Anordnung der Versuche, 


Als Material ftir die Versuche benutzten wir 


ith ester 
Je Blatfibrin und Muskelfleisech. daneben Serumalbumin. 


Beantwortung spezieller im Laufe der Untersuchune 


cute 
henden Fragen sind noch eimige andere Substanzen zur 
crsuchung heranvezegen, wie entfetlete Fleischrtiickstinde 
ius Tivpsinverdauung stamimendes Pepton, Leim und Horn- 
fanz, doch sollen die an den beiden letzteren Matertalien 

nen Resultate lier zuniehst nicht mit) berticksichtiet 
len, mnsere Mittheidune sich vielmehr aut die eigenthehen 


-korpei beselhiiinken 7iv Wahl des Muskeltleisehe 
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bestimmten uns verschiedene Ritieksichten. = Einerseits  « 


Linstand, dass es leicht ino grésserer Menge ZU beschati 


ist, andererseits die grosse Iiulnissfihiekeit desselben. Aus 


dem. bietet die Faulniss des Fleisches aueh em besond 
physiologisches Interesse, insofern vielfach cin grosser Th, 
des Eiweiss der Nahrune in dieser Form aufgenominen 
werden pflegt. Freilich darf bei der Beurtheilung der P 
der Fiiulniss in diesem Fall nicht ausser Aechit 
werden, dass das Fleisch kein reines Eiweissmaterial aarst 

Die Versuchsbedingungen suchten wir in den einzely 
Versuchen moéglichst gleichmassig zu gestalten, Die Anord- 
hune war stets foleende: 

2 Kilo feimgehacktes Pferdetleisch -= um dieses als [i 
spiel zu wahilen vurden in emem grossen holben 
S Liter Flusswasser von 40— 42° tibereossen, 200—-240 chen 
alt gesattigte Losune von Natriumearbonat hinzugesetzt 
eut dureheeschtittelf. Diese Quantitait Alkali ist) erfahriu 
eemiiss hinreichend, um der Fiaiulnissmischung bis zuin 
der Fidulniss alkatische Reaktion zu bewahrens; niniwmt 3 
weniger Alkali, so wird die Reaktion regelmiassig neu 
ind schliesslich schwach sauer: das entstehende Ammon 
reicht also unter unseren Versuchsbedingungen 
Weitem nicht aus, um die entstehenden Séuren zu bin 
Den Gehalt von 2 Kilo Fleisch an Eiweiss kann man 
rund 400 er. veranschlagen: es kommt somil 1 Theil iw 
auf 20 Theile zugesetztes Wasser. Dieses Verhalthiss ist a 
in allen anderen Versuchen anuiihernd festeehalten. 

Das Gemisch wurde alsdann mit einer faulenden bi 
siekeit geimpft, von deren moglichst gleichmiassiger Beschiafl 

Verlauf des Versuches wesentlich abhanet. Umi di 

Gleichmassiekeit’ zu erreichen, benutzten wir als Gahran 
errever stets faulende Fieischinaceration, Lime kleme Qu 
litait feingehacktes Fleisch wurde mit’ Wasser zu emem 
dtinnen Breit angertihrt, mit Natiiumearbonat versetzt bis 
deuthich alkalischen Reaklion, dann in einem Wan 
chrank 1 LO sich selbst tiberlassen, Bereits 1 


I? Stunden zeret die Misehune in der Reeel Faulnisserse! 













cen, nach 24% Stunden ist sie m= voller Faulntss und jeder 


opfen-gedriinet vo!l von Oreanismen, welche bei der mikros- 


pischen Untersuchung lebhafte Ortsbewegungen zeigen, 


Wir wissen wohl, dass es sich dabet um sehr verschiedene 
Vien von Oreanismen handelt, eine gewisse Gletchimiissigkeil 
inikroskopischen Bilde kOnnen wir bei moeiichst eleich- 
iver Herstellung der Fleichmischung trotzdem behaupten. 
Von dieser 24 Stunden alten Fltissigkeit wurden einige Cubie- 
itimeter, meistens auch einige feste Partikelchen — dieses 
namentlich bei der Faulniss sehr wenig quellenden Mate- 
wie lTlornsubstanz wichtie, dem WKolbeninhall zugeftiet, 
holben alsdannm mit einem Kork locker vescehlossen und 
dem Wiirmekasten geselzt, dessen Temperatur zwischen 


, 
i = Jp 0 
i() rind eZ 


schwankte, Zu allen Versuchen diente derselbe 
Kolben, der von der Mischune etwa zu 34 @eftllt war. 
Nach Ablauf der ersten Tage, sobald die Gasentwicke- 
rering geworden, wurde in der Regel der Kork fester 
esetzt. In vielen Versuchen!) kam ein kKork in Anwendune, 
niittelst eieeselzler Glasr6hre und Gumimischlauch mil 
Waschflasche in Verbindune stand. Der Seldauch true 
Klemme, welche nach Ablauf der ersten Tage ganz 
hlossen und nur jeden Tag ein oder mehrere Male 
thet wurde, um den etwa entwickellten Gasen den Aus- 


zu vestatten, jedoch ist die Gasentwickelung nach 


\blauf der ersten Tage stets sehr gering, selbst Null. 
Man hatte auch die Faulnissmischung der spontanen 
\ussaat tiberlassen konnen, wir zogen es iIndessen vor, die 
hune in der beschriebenen Weise zu «iipfens, da bei 
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Verfahren der Beeinn der Fiiulniss zeithen scharter 

isirt ist, man eher berechtigt ist, nach der Dauer der 
Dieestion in Tagen zu rechnen, 

Der Zusatz von Naihrsalzen erwies sich beim Fleisch 

ntbehrlich. Bet anderen Materialien mussten solche zuge- 

werden, Wie spiter ausveftihrl werden soll, 


Die BDedingunven, welche WIL bel allen Ve} chen mov- 





































lichst) vleich zu halten suehten, sind also: Das Verhilt 
zWischen Eiweissmaterial und Wasser, die Temperature, 

(rrad dev Alkalescenz der Fliissigkeit, der beschrinkte Zr 
von Luft und bis za einem vewissen Grade die Natu 
Orvanisinen, Dageven wurde variirt: die Natur des ffuly 
fahigen Materials, die Zeitdauer der Fiiulniss und in 

Zelnen Versuchen auch der Zutritt der Luft. 

Man k6pnte uns vielleicht eiuen Vorwurf daraus mac! 
dass wir nicht bestimmte, vorher angeztichtete Oreanis 
zur Zersetzung des Eiweiss angewendet haben, wir gla 
Indessen gute Griinde ftir unser Vorgehen geltend mach 
kKOnnen.  [Erstens ist es bisher ganz unbekannt., wi 
Oreanismen besonders betihigt sind, die Spaltune des Kiy 
ZU bewirken?!) und diese zu ermitteln ist eine Atdtgabe vo 
erheblichem Umfanee, dass man uns wohl nieht die \ 
pllichtung zuschieben wird, ihre LOsung ad hoe zu versue 
Ausserdem aber ist za erwarten, dass gerade diese Auf: 
durch eine voreingige venaue, womdclich quantitative by- 
mittelung der Fiiulnissprodukte, soweit dieselben nicht 
bekannt sind, einige Férderunge erfahren wtrde. Zw 
ware es ber der Anwendune bestimmeer, reingeztichtetel A 
von Spaltpilzen nattrlich nothwendig gewesen, die zur 7 
setzumne bestimmmten Materialien vorher zu sterilisiren, = 1) 
Wire Uberhaupt nur bei einem bestimmeten Theil des Mater 


oline allzu STrosse Aenderungen der physikalischen lie 


chatten moglich vewesen, welche ftir die Schnelliekeit 
intritts und Verlaufes der Féulniss sehr wesentlich 

Uebrigens bietet die Sterilisirung so grosser Quantititen 
Material, wie wit sie anwendeten und zur genaueren U 
suchung der Produkte anwenden mussten — ganz bedeut: 


technische Schwierigkeiten, Eine solche vorgingige Sterilis! 
eluiblen wir bet der Tmpfung mit aus spontaner Aus 
hervorgegangenen Pilzen entbehren zu kOnnen, da es 


anzunehmen war. dass auf der Oberfliche der Mater 


sollten, als die gewoOhnlich in der | 
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Secretan!) beschreibt die gletche Reaction an der indol- 
ven Substanz vom Schimelzpunkt 85°, die er aus Eier- 
| Muskeldbumin bet sehr lange protrahirter Faulniss 
ten hatte. Diese Substanz von Secretan stellte jeden- 
ein noch nicht ganz reines Skatol dar. Von diesem 
vibnt Briegwer in seiner ersten Mitthetlung?) — die ebenso 
diejenive Séeretan’s aus dein Laboratorium von Nenecki 
rinat -eine Reaction mit reiner Salpetersiiure nicht. Ih) 
spiteren Miltheilung?) spricht Brieger dagegen von 
Violetthirbunge des Skatols in wisseriger L6sung mit 
liinnter Salpetersiure unter den Erkennungsmitteln des- 
ben. Das reinste uns zu Gebote stehende, aus Skatol- 
rbonsiiure abgespaltene, Skatol gab mit reiner Salpeter- 
ive in der Kalte nur eine ganz schwache vortibergehende 
thliche Fairbune, welehe mit der erwihnten Purpurfairbung 
‘nicht zu vergleichen ist. Ebensowenig gibt Indol Purpur- 
hung mit reiner Salpetersiure.  Versetzt man eme Indol- 
ng 1: 1000 iit etwas salpetrigsaiurefreier Salpetersiure, 
o trtibt sie sich allmailig und es scheidet sich = schliesslich 
biiulich-weisser Niedersehlag aus, 
Is scheint sich danach in der That tim einen hkoérper 
reneris Zu handeln, dessen Reindarstellung jedoch, der zu 
ven Menge weeen, nicht geellickt ist. Die fragliche 
Substanz ist mit Wasserdiimpfen weniger fitichtig, wie das 
lidol und Skatol Destillirt man von einem Faulnissdestillat 
i die Halfte aut’s Neue ab, so gehen bei weiterer Destil- 
lion keine nachweisbaren Mengen Indol und Skatol mehr 
Die riickstindige Fltissigkeit gibt natiirlich auch keine 
clion mehr auf Indol oder Skatol, sie firbt sich dagegen 
reiner Salpetersiiure in der halle oder bei gelindem 
Kvwarmen purpurroth oder violett. Benn Sehtitteln mil 
ether geht die fragliehe Substanz nur wenle in diesen 
mehr in Chloroform. Da im Alleemeinen bei der Ver- 


tune des Destillates eine Trennune desselben in mehrere 


1) Nach Malvy’s Jahresbericht ffir 1876, S. 39. 
Berichte der deutsehen chemischen Gesellschaft. Bd. X, S. L027. 
Diese Zeitschrift, Bd. IV. S 415 
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Anthetle 


das Phenol — verboten war, so konnte die Substanyz 


durely die Rueksicht auf andere Bestandtheil, 



























In das Indol, resp. Skato! gelangen, indessen kann diese \ 
unreinigune nur sehr gering sein: die Schwerléshchke 
Acther, sowie der bet der weiteren Verarbeitune des Aet{yer- 
AUszZzuces eingeschlagene Wee schiiessen die fravliche Subs! 
fast ganz aus. 

Der cine von uns (KE. 5.) hat friiher schon?) aut 
froihzeitige Auftreten dieser Substanz vor dem = Indol iin- 
eewlesen, sowle auf thre Anwesenheit in den Destillaten 
Darminhall nach emigen Versuchen von J. Munk. E 
hoe, auch die Frave aufgeworfen, ob vielleicht diese = 
stanz auch der Rothfirbung zu Grunde leet, welche 
eewOhnlieh die Destillite aus mensehlichem Harn mit Salpe! 
sure zeigen’), Die Fitterunesversuche mit solehen Destilla 
welche die Reaction mit) kalter) Salpetersaure in ausee- 
prigter Weise zeigten, haben wenigstens an Hunden lin 
aber nicht immer, positive Resultate gegeben: das nacl 
Pitterung durch Destillation des Harns mit) Wermsiiiu: 
haltene Destillat gab oft mit Salpetersiiure cme wunzw 
hatte heaetion, withrend dieselbe vorher, was ber Tlunde! 
die Regel, ausgeblieben war. 

Bemerkenswerth ist noch, dass die fragliche Subs! 
aus alkalischer Lo6sung sehwerer ino das Destillat) tibere: 
wie aus neutraler oder saurer. 

Auch diese Substanz hat Briegwer?) vielleicht sc! 
in Iinden gehabt. Brieger gibt an, dass Destillate 
Hiudnissmischungen, die ftinf Wochen lang ber 3— 9? &, 
restanden hatten, statt des Indols, das nur in Spuren 
handen war, cin « brauntiches, furchtbar stinkendes © 
enthielfen, das sich in) heissem Wasser l6se. 9 Die Lo- 
firble sich mit) concentrirter oder verdtinnter Salpeters 
schon violett. Nicht in Uebereinstimmune ist damit tres 


dass nach Einspritzung des Oels bet Kaninchen rete! 


1) Diese Zeitschrift, Bd. Ih S. 420. 
Piliiver’s Archiv, Bd. TH, S. 364 und Bd. NVI, S. 309, 
ba. TE Ss. L460, 






























an im Harn iauftrat, wenigstens haben wir bei Fiitterune 
wiisserigen Destillate bei Kaninchen nichts davon bemerkt. 
ere Substanz ist ferner bet gewOohnlicher Temperatiur test, 
mstens hinterlassen die Chloroformausztiige der erwihnten 
Destillate beim Verdunsten einen spréden, harzartigen Rtiek- 
id, der die Reaction besonders schon zeigt, wenn man 
Ouantitit in Alkohol J6st, stark mit} Wasser verdtinnt 


alsdann Salpetersiure zusetzt. 


; Mit der von uns als) Fiiulnissprodukt aufgefundenen 
skalolearbonsiure hat die fragliche Substanz nichts zu thin. 
Brieger') oibt noeh an, dass die sauren Destillate 
Miudnissmischungen, welche sehr lange Zeit der Faulniss 
erworfen waren, mit rauchender Salpetersaiure ene welss- 
Tribune zeigte, welche nicht auf Skatol zu beziehen 

Die der Reaction zu Grunde liegende Substanz vehe 

ht aus alkalischer Lésung, sondern nur aus saurer in 
\ether fiber, Wir haben nichts von einer derartigen Sub- 
beobachtet: es ist auch micht recht ersichthch, tiawie- 
Dbriever dabei den Schwefelwasserstoff ausgeschlossen 

Die Anwesenhet desselben 11 den Destillaten verbielet 
stverstandlich aueh die direkte Proafune der Destillate 
Skatol mil rauchender Salpetersiure : auch wo kein Skatol 
handen ist, entsteht Triibune durel ausgeschiedenen 
Fir die Trennung der im Destillat vorhandenen Kérper 
ich nun eine Reihe von Weeen dar. Zundchst wurde 
Reecel das ammoniakalisehe Destillat mit) Salzsiinre 
esauert (imetstens wurde schon Salzsiure benn Auflangen 
Destillates vorgeleet) und iit) Aether gesechiittelt, der 
it Rede stehenden Substanzen Jeicht aufnimmt. Fast 
wurde das anvesiuerte Destillat vor dem Aussehtitteln 
\ether mit efwas KupfersulfatlOsune versetzt und filtrirt. 
ntstehende Niederschlag von Schwefelkupfer reisst gleich- 
die kleinen Mengen des erwiailinten schwefelhalligen 


fester Feltsiuren und efwa ausveschiedenen Schwetel 






das vorherimetstens tribe Destiflat erscheint mach dieses 








1) Zeilschrift fiir physiologisehe Chemie, Bd. TH. S. 146. 
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Dehandlung wasserklar; ftir die Reinheit der aus dem Dest 


darzustellenden Produkte, namentlich des Indols und Ski! 
ist diese vorgangige Behandlung mit Kupfersulfat von we 
licher Bedeutune. 

Die Ausschiittelung des Destillats mit) Aether vesc| 
in der Weise, dass ein und dieselbe Quantitaét Aether wied 
holt mit dem eleichen Volumen des Destillates geschitittell 4 
die durch Aufl6sung von Aether in’ der wisserigen Los) 
verloren gegangene Quantitiit Aether durch Nachegiesser 
Acther erginzt wurde. War etwa die Halfte des Destilla 
durch cine Portion Aether erschépft, so wurde abdesti 
und die andere Halfte mit dem = tiberdestillirten Acthe: 
schiittelt. Es war so moéglich, das Destillat eines Versuch 

wir verstehen Ihierunter einen solehen mit elwa 400 
trockenen Kiweiss — mit etwa 2 Liter Aether zu erschdpf 
Man kann sich leicht) tiberzeugen, dass Indol, resp. Skat 
und Phenol (Kresol) bei dieser Behandlung volistiindi: 
den Aether tibergehen, wiihrend von den fltichtigen felt 
und aromatischen Siuren kleine Quantitiiten der Extract 
entgangen sein modgen, doch ist dieser Uimstand bedeutunes!os, 
da die Mengen dieser Siéiuren tn den Destillaten Uberhaty 
eine sehr geringe ist. Es verdient noch bemerkt zu werd 
dass die Priifung der wiisserigen atherhaltigen Fltssigk: 
auf etwa riickstiindiges Phenol sich nicht einfach durch Zsa 
von Bromwasser zur iitherhaltigen L6sunge ausftihren [a 
vielmehr ist es nothwendig, den Aether vorher aus ¢ 
Losune dureh gelindes Erwirmen zu entfernen: schwac! 
Phenoll6sungen, welche an sich eine sehr deutliche Reaeclio 
mit Bromwasser geben, thun dieses nicht mehr, wenn 
vorher mit soviel Aether geschtilttell: werden, als sich tn de 
Wasser aufzul6sen vermag. 

Die fitherische Lésung wurde, nachdem ihr Voli 
durch Abdestilliren etwa auf 4/2 Liter reducirt war, =! 
mit einer hinreichenden Menge Natronlauge sehr anhalt: 


durchgeschiittell: die Sfuren und das Phenol gehen dabe! 





eut wie vollstiindig in die Natronlésung tiber, wiihrend 
Indol in der Actherlésung bleibt. Diese wurde nun bel 
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jriger Temperatur abdestillirt’ und der bleibende noch etwas 





orhatige, Slice Tdickstand unter Zusatz von Natronlauge 
re Zurtickhaltunge etwa noch vorhandenen Phenols nach der 
Angabe von Baumann!) sowie von Resten flichtiger Sauren 
Destillation im = Dampfstrome unterworfen, bis kleine 
Proben des Destillates sich vo6llig fret von Indol erwiesen?). 
Weehselt man in diesem Zeitpunkt die Vorlage, so erhilt 
nunmehr ein Destillat, welehes in der oben besehriebenen 
Weise mit Salpetersaure in der Kalte reagirt®). Indol (und 
Skatol) wurdrn in der gew6hnlichen Weise durch Ausschitteln 
Actherlésung tibergeftihrt, diese bei gelinder Temperatur 
bdestillirt und sehliesslich in einem hochwandigen Wiege- 
eVischen verdunstet. Der Riickstand erstarrte alsbald nach 
ni Erkalten; nach mehrtigigem Stehen tber Schwefelsiure 
vurde das Gewicht desselben festgestellt. Gewichtsconstanz 
wegen der Flichtigkeit des Indols allerdings nieht zu 
reichen, allein schon nach einigen Tagen stellt der tigliche 
Gowichtsverlust eine constante, oder annihernd bis auf einige 
hotel Millig@ramm constante Grosse dar, deren Hohe sich 
emer Indolmenge von etwa 4 er. je hach der Groésse des 
siecators zwischen 0,7 und etwa 2 mgr. pro Tag bewegt*). 
1) Berichte der deutschen chemusclien Gesellschaft, Bd. X, S. 685, 
2) Um diese Probe anstellen zu kOnnen, war es nothwendig, gegen 
lo der Operation das Kiilhlrohr durch einen Strom von Aetherdampf, 
. Aether von anhingendem Indol zu befreien. Der condensirte indol- 
\ether fliesst in die dieselbe Vorlage, welche das Indol, resp. 

s wiisserige Destiilat aufnalhin. 
3) Im Destillationsriickstand scheidet sich beim Stehen eine briéiun- 
harzartige spréde Substanz meistens in Kiigelchen aus, welche ein 
eiventhiimliches Verhalten zu Salpetersdure zeigt. Lost man eine 
Quantitiit der Substanz in Alkohol, verdiinnt stark mit Wasser und 
t dann Salpetersiiure zu, so wird die Mischung anfangs purpurroth, 
24 Stunden aber erscheint sie hiutig gelbroth. Chloroform nimmt 
Schiitteln damit die Farbe von Urobilinlésung an; bet deer spek- 
opischen Untersuchung zeigt die Losung einen starken schwarzen, 
egrenzten Absorptionsstreifen genaa an derselben Stelle, wie eine 

nuidsumy, 

) Der Gewichtsverlust durch Verdunstung von Indol scheint kleiner 


Dp, wenn man denselben Exsieeator, uatiiriich unter hiutigem Wechsel 






~chwefelsiiure. sehr Jange Zeit benutzt lat. 
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Der gewogene Riickstand besteht in’ der Melny 
der Faille nur aus Indot, oder ganz tiberwieg 
aus Tndol, i einer kleinen Minderzahl enthéalt er 
lndol cine betrichtliche Quantitait Skatol. Die | 
nach der Anwesenheil kleiner Meneen Skatol in diesem Ty 
sowie die weitere Frage, ob ausser Skatol und Tidol 
ieend ebwas Anderes i demselben enthalten sei, soll 
tuiten naher erortert werden, ner nur die Bemerkune, 
irvend ins Gewicht fallende anderweitige Bestandtheile 
darin vorhanden sind. 

IV. Uebersicht tiber die cinzelnen Versuche. 

a) Versuche mit Fibrin. 

I. Das zu den Versuchen verwendete Blutfibrin§ war 
Wasser bis zur volligen Weisse gewaschen, enthielt | 
hie und da cimige Fettkltimpechen, eme gewisse A 
von Borsten?), eine kleine Quantitaét Spreu—ete., 
welchen Verunreinigungen das Fibrin vollig zu 
sich als undurchfthrbar erwies, Von jeder in A 
eenommenen OQuantitait Fibrin wurde sofort cine 
Ouantitit abgenommen, Trockenrtickstand und Asi 
vehall darin bestimmt. Das Gewicht des Troekern 
standes minus Asche wurde als remes trockenes [) 
angeschen, 

2, Um diejenige Menge Eiweiss  festzustellen,  welc! 
Losung geeangen, resp. zerselzt war, wurde der 1D 
lationsrtickstand unter Erhaltung alkaliseher Reaction a 
Zusatz von Natriumearbonat auf ein kleines Volume 
vredamptt und mit emer grésseren Menge Alkohol von 95 
eefillt, der Niederschlag abtiltvirt, griindlich mit Alk 
hnacheewaschen, dann andauernd ber LOO— 110° getro 
Die so erhaltenen harten Ruckstande wurden gvew 
auf einer Futtermiihle méelichst fein gemahlen, eine P 
des Pulvers schnell dureh Verreiben weiter zerkl 

Ll) Es staminte aussehliesshich aus Schweineblut, da in 
woselbst die Fiiulnissmisehungen sittmmitlich angesetzt sind, Paine 

Hamimelblut im Centralviehhot auf Serumalbumin verarbeitet 


fiir andere Zweeke nicht zu erhalten ist. 
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mid der Stiekstoff darin durch Gliihen mit) Natronkalk 
westimmt. Das Ammoniak wurde in Salzsiure aufgefangen, 
Losung zur volligen Trockene gedampft, der Tuick- 
fand in Wasser eelést und mit SilberlOsune titvirt. Aus 
lon Stickstoffgehalt: erhiell man durch Multiplikation mit 
625 den Eiweisseehalt des ungelésten Riickstandes. Diese 
Zahl von der des aschefreien trockenen Eiweiss abgezoven, 
wiebt die Menge des zersetzten Eiweiss'). Wie man sieht, 
ist dabei die Voraussetzune comche, dass keine in Detracht 
ommenden Quantititen Peptons der Fallune durch Alkohol 
cntgangen sind. Diese Voraussetzung ist nicht eanz strene 
ichtie, es velit etwas Pepton, falls es Uberhaupt VOr= 
handen, auch ino die alkoholischen Ausztive tiber. Die 
Quantitat des tiberhaupt vorhandenen Peptons ist) aber 
in Allgemeinen so gering, dass der dadurch bedinete 
hehler nur sehr klein sein kann. Die Menge des zer- 
etzten Enweiss wird auf alle Fille eher etwas zu gross 
ivenommmen sein. 
Midlich ist noch zu bemerken, dass beim Fibrin sich ein 
; /iusalz von Nahrsalzen als zweckimiissig erwies, Als 
vlche dienten 2 er. Kaliumphosphat (x tlz POs) und 1 er. 
kvystallisirtes Magnesiumsulfat auf 8 Liter Leituneswasser, 
Versuch I. Dauer 4 Tage. 
OH er, Fibrin AS2 or, Kiweiss: davon vel6st -= 432,29 DO%. 
Krhaltenes Indol 3,093 gr. fgz2oo des velésten. 
Versuch IL Dauer 7 Tage. 

r Fibring Trockengewicht und N-Gehalt des Riiekstandes sind nielit 
limmt. Die in Losune gevangene Eiweissmenge kann auf 125 ¢1 
<chatzt werden, 

iltenes [ndol 0,900 er, $92 00. 

Versuch TL Dauer im Durehsehnitt 9 Tage. 

Kinzelversuche von 8, 12, 10, 7 und & Tagen Dauer, Angewendete 

Mibrinmmenge 10.190 er. feueht 2175.4 vr. trockenes Eiweiss, Davon 
Ost 1973.6 er. == 90.7%p. 
haltene Indolmenge ist wegen eines Verlustes bei der Bearbeituny 

Antheils (sielie Seite 439) nicht genau anzugeben, sie betray! 


mindestens 15 evr, 4,6 /00. 





1) Der Biweissvehall der Bacterien kommt weniy in Betraelit, 
y. 














Versueh IV. Dauer 13 Tage. 
1714 yr. Fibrin 20,3 er. E:weiss. Geldst 386 vr. 91,8° o. 
My haltenes [ndol £0594 ry, 10.5 ° O05 
Versuch V. Dauer 26 Tage. 
Z0Q0 gr. 406 gr. Biweiss. Geldst 397.7 er. 98°)... 


Erhaltenes Indol 3892 oy, 9S” 00. 





Versuch Va, Dauer 38 Tage. 
2000 gr. Fibrin 97.4 vr. Kiweiss. Gelbst 488.5 gr, 30,2 Os 
MKrhaltenes Indol 5,658 er, 11,0", 00. 
“Zur Erleichterung der Uebersicht folgende Tabelle 


Tabelle I. Versuehe mit Fibrin. 








In Losung ge 





/ 
m4 1 ro 
v eee ay : rhaltenes Inde 
: Dauer || cancenes Ejweise! = Itenes Indol 
Eg ] 
= der 0i, 00 Bemerkiu 
3 bt des ange- des 
a ays oy, : rt ' 
»  Fiinlniss wendeten zersetzten 
.— Miweiss Miweiss. 
I. 4 Tage 132 2 90) 3,095 ‘2 
a icl iD ety 
{| f 125 Jnicht b l nao } éiphl 
Z ' ’ >) 
J stiroiite f 4,2 
I. 9 1973.6 90,7 15 7,6 Geringer Vi 
IV. 13 286 QS Land 10.5 
\ 4) N77 QS SY vS 
Va S bLSSF 93,2 a2 11,5 


Das Fibrin lieferte also in unseren Versuchen zwwi 
(2 und 14,5°%00 Indol, bezogen auf die in Lésune vegan 
Kiweisstrockensubstanz, Dte Quantitit des in L6sune 


eenen Eiwelss schwankte zwischen 90 und 98,2°%o. 


b) Versuehe mit Fleisch. 


1. Das angewendete Fleisch war frisches und méelichs! 


1} 
tik. 


fretes Pferdefleisch: eine so corefillige Reinig 
allem sichtbaren Fett, wie sie bei Stoffweehseliu 
suchungven diblich ist, war allerdings bei den ei 


Menven von Material nieht ausftihrbar. 


— 


2, Der Eiweisseehalt ist nicht in jedem Falle besth 
sondern zu rund 20°%o angenommen. 


>. Aur Ermittelune der velésten Eiweissmenge wurde. 





ber den FAainissversuchen. Gewicht und N-Gelhial 











Riicksinde bestimmt; der letztere ist jedoch nur sum- 


marisch ftir die gesammelten Riickstiinde ermittelt, nicht 


in jedem cinzelnen Falle. 


Dadurch sind allerdings kleine 


Fehler bedingt, auf welche wohl die Sehwankungen in 


der Quantitaét des gelésten Eiweiss im Verhaltniss zum 


angewendeten zurtckgeftihrt werden mussen., 
stets 


des 


leisches 


Wart 


dieselbe 


2 Kilo 


Die Menge 
die Ver- 


suchsanordnune wie beim Fibrin unter Zusatz von 240 ebem., 


Natriumearbonatlésung; von einer detaillirten Angabe der 


einzelnen Versuche kann daher wohl Abstand genommen 


werden, 


Tabelle 


Fleischversuche, 








3 In Losung ge- | . 
> Dauer » « . Erhaltenes Indol 
. vangenes Kiweiss 
=o der 0/9 000 Bemerkungen. 
a > a des ange- des 
‘ » | Fiiulniss.|)  ® wendeten ~~" zersetzten 
+ Kiweiss Kiweiss. 
VI. 2 Tage 367,5 92.0 1,190°) 32°) Zur Faulnissmisch- 
ung nur 120 chem, 
Natriumearbonatli- 
sung zuvesetzt. 
Vil. A, 366, 91.5 0,702 19 Ktwas Verlust, 
VEEL. 7 BOS, 92,2 0.618 | ee 
IX. S 358, | R95) 0.820 2.0 Zum vrossen Theil 
Skatol 
a 8 370,9 92,7 0.900 2,4 do, 
XL. 8 733 93,5 0.864 2,3 — 
\TL, 11 70 92.3 0,943 2.5 — 
\ TUE. 12 60, 1.6 1,068 2,0 twas Verlust, 
\LY, 16 70,9 92,7 1,112 3,0 
AY, 70 4:7 86,5 2,016 5,8 Bei = yvewohnlicher 


Temperatur.~Indol 
stark skatolhaltiy, 


Die Menge des erhaltenen Indols ist, wie man_ sieht, 


erheblich geringer, wie beim Fibrin, sie betragt durehschnitt- 


ich 





~ 









bur 


etwa 


1 


3. 


Das Indol 


Wal 


ausserdem: durehschnitt- 


lh meht so rein, es sah 6fters griinlich oder brauntich aus. 


atk 


7. 


autfallend 


tschrift fir physiologische Chemie, VIII 


ist 


die 


aus 


der Reihe 


fallende 


hohere Zahl 
31 








Od 









fir den Versuch V~I von nur 2 tagiver Dauner, moechcherw 


steht dieselbe mut der geringeren Alkalisirung in Zusarnin 





hang, doch miissten hiertiber noch besondere Versuche sj 


stellt werden. 


ec) Versuehe mit Fletsehfibrin. 

1, Unter Fleischfibrin verstehen wir tier die sovenan 
leischrtickslinde, welche durch Auslaugen sore fialt 
Rett befreiten Fleisehes mit) kaltem, resp. lauwarns 
Wasser, dann wiederholles Auskochen mit Wasser. « 
lich erschdépfende Behandlung ait) Alkohol und Act 
dargestellt sind. Auf die Menge des gebildeten tide 


ist nur in zwer Versuchen Rticksicht genomimen, da 





Mleischfibrin ursprtinglieh zu anderen Zwecken als Vi 





tLe hsniaterial heranvezoven ist. 


» Die Ermittelune des in dem angewendeten Fleisehtih 


enthaltenen trockenen. aschefreren KiWeISS . SOW LE 


eststellung des in L6sune gegangenen Antheils gesci 


wie beim Fibrin. Dasselbe e@ilt auch fir die Versa 


init Serumalburiin und Pankreaspepton, 


Versuch VI. Dauer 10 Tage. 


1 » ST. WKavrninne hreriles ehipulye) 64.7 le Miwelss, 5 Liter Wass: a ae 
trockenes Natrimmearbonat, 1 er. K He PO g, Gel6st O17 er, oak) 
lhiddol Q220O8 or, et’ on des gvelGsten Eiweiss. 


Versuch VIE Dauer 50 Tage. 


150 vr. Plerdefleischpulver -= 154 gr. Eiweiss. 3) Liter Wasser, 45 + 
kalfvesiittigte Losune von Natriumearbonat, 1 gr Kole POg. Gi 
195.8 er. 5.0)! 

fidol OS50 er, 2S? oo des gelésten Eiweiss, 


Das «Indol» bestand zum grossen Theil aus Skatol. | 
konnte aus dem Geiisch O,L gr, Skatol vom Sehimelzp 


93° Gsolirt werden. 


Auch bei Anwendung des veremiegten Eiwetssmiate: 





cles leisches bleibt die Menge cle- eehbtldeten ital 





hinter der aus Fibrin erhalfenen. zurtiek. 










ASS 


d) Versuche mit Serumalbumin. 


Zu den Versuchen diente kautliches, eingetrocknetes 


Jutserum, das in warmem Wasser cel6st wurde, Die adusseren 


yscheinungen der Féiulniss waren wenig ausgepragt. Dieses 


der Grund, warum die Versuehe so lange forteesetzt 


urden. In allen Versuchen kamen 150 gr, 118.5 er, 
chefreies Etweiss, 3 Liter Wasser und 45 ebem. kalt- 


‘iltigte Lésung von Natriumearbonat in| Anwendung. Die 


eysuche XIN und NN sind gleichzeitig angestellte Paraltlel- 
ysuche. Bet Versuch NIX wurde die Flasche, welche die 
\i 
\\ 
citer unten folegende Tabelle HL. 


cchune enthielt, offen gelassen, ber Versuch NN dureh ein 


isservenlil geschlossen. Die weileren Daten ereibt die 


e) Versuche mit Pancreaspepton. 


Unter Panereaspepton verstehen wir in diesem alle die 
durch Trypsin bewirkte, von unveriindertem Eiweiss und 
dem gebildeten Tyrosin betreite L6sung von Fibrin inet, 
des dureh die Trypsinwirkung entstandenen Leuei und 
der sonst aus dem Eiweiss hervorganvenen Produkte. Das 
Material ist also — wie man sieht Kiweiss minus Pyrosin, 
oder wenigstens minus des gréssten Theiles des in ihin 
cnthaltenen Tyrosin. Der Versuch iit) diesem Material 
ist ursprtnglich nicht des Indols wegen angestellt — denn 
dass dieses nichts mit dem Tyrosin zu thun hat, ist linyst 
lestvestellt — sondern zu anderen Zweeken, 


7uv Darstellung des zu den Versuchen benutzten Pancreas- 
peptons wurde Fibrin in Thymoll6sung von 1 °%o unter 
Zusaz von Nag GOs bis zur stark alkalischen Reaktion 
mut zerhakter, frischer Pancreasdrtise, resp. dem wiisserigen 
\uszug der in Alkohol geharteten und dann gepulverten 
Driise bei 42——15° in einem bedeckten Blecheeliiss digerirt. 
Die Digestion dauerte ftir das Material des ersten Ver- 


suchs 9 Stunden, ftir das des zweiten 35 Stunden. Fiiul- 
ieserscheinungen traten dabet nicht auf. Die Fliissigkeit 


Vurde alsdann unter Ansituern iit Essigsaire auscoague 











ABS 


lirt, abfiltrirt, eingedampft und lingere Zeil elig 
Wochen zur Ausscheidung des Tyrosins sich si 
tiberlassen. Der dickliche Brei wurde alsdann iit Wass 
angertihrt und filtrirt, in der Losune Trockenrtickst, 
und Aschengehalt bestimmt, der aschefreie Trock 


riickstand als EHiweisssubstanz angesehen, 


a r aa - rm 
Versuch XXL Dauer 7 Tage. 
Anvewendete aschefreie Trockensubstanz 180.5 er. Geldst 173 ¢ 
Y,8%9. Diese Zahl ist indessen mit der bet den Eiweisskéry 
erhaltenen nicht ohne Weiteres zu parallelisiren, da sich ein Thy 
des unzersetzten Peptons der Fiilluney durch Alkohol entzoven hat. 
Die Menve des zersetzten Eiweiss erscheint also etwas zu hoc! 
relative Indolinenge zu niedrig, 
lidol L050 er, 6,1" oo. 
r * a ‘ ri 
Versuch XXII. Dauer 12 Tage. 
lin Ganzen anvgewendete aschefreie Trockensubstanz 1094S grb 
Quantitat wurde in zwei Antheilen der Fiulniss unterworfen. 
die diusseren Erscheinungen der Féiulniss wenig ausgepriigt wa 
wurden zu jedem Antheil 20 gr. Kaliumoatriumtartrat zagettizt 


oepdssere Intensitit der Faiulnisserscheinungen tndessen nicht d 


erzielt, 

Gel6st wurden 1058 gr. = 95,799 (beztiglich der Bedeutung dieser Zal 
vill dasselbe, wie fiir den Versuch XXI). 

Indol 5540 gr. —> 950° 00. 


(Tabelle folgt auf niichsler Seite.) 


V. Die Zusammensetzung des Fiulnissindols, -- Vorkommien 
von Skatol. 


Khe wir an die weitere Verwerthung der bet den cit- 
zelnen Versuchen erhaltenen Resultate und an die Mittheis 
der sonst noch tiber die Bildung des Indols  angeste!l! 
Versuche gehen, muissen wir vor Allem nachweisen, das: 
von uns als Indol angesehene Substanz auch wirklich [ido 


ist. Es handelt sich dabei um zwei Fragen: 


I. Enthalt das, was wir als Indol gewogen und bezeich 


haben, Skatol beigemischt ? 





2 Ist in dem Indol, bezw. Indol + Skatol noch irgend e¢! 





aiidere Substanz als Verunreinigune nachweisbar ? 
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Uin aut der ersten einfacheren Frage zu beginnen, so 
eine fltichtige Durchsicht der Tabellen, dass an ver- 
edenen Stellen ein erheblicher Gehalt an Skatol notirt 
is sind dieses die an Fleisch angestellten Versuche IX, 
Nund XV, sowie der an Fleischfibrin angestellte Versuch XVII. 


en diesen Fallen zeigte das «indol» emen ho6heren 


~ 


ielzpunkt als 52° und die wiisserige Lésung eine etwas 





veichende Reaction mit Salpetersdiure + Kaliummitrit, resp. 











verdtinn 


dadureh nicht roth, sondern réthlich-weiss gefiirbt!). In a 
leicht, 


diesen Fallen gelane es auch 
stanz darzustellen, 


In 


fey 


Versuch 


ranehender 


X 


wurde 


Salpetersiiure ; 


Vor) 





dic 


reines Skatol 


Losunyg 


i 


\\ 


! 


Sh 


dem Umstand Gebrauel 





macht, dass das Skatol mit Wasserdiiimpfen leiehter fliiehti: 


ist, WIE 
destillat 
zelnen 


W056 er, 


Skatol 


da- 
wurde 
Antheilen 


mit 


[ndol, 


Das 


nochmals 


aufeefar 


urspriinglich 


destillirt 


wel. 


Das 
Skatol vom Schmelzpunkt 92°, das zweite 0,33 


erhaltene 


und das Destillat 


erste 


Destillat 


i 


li 


| 


iindnis: 


(it) 


eri 


) 


wenig Indol vom Schmelzpunkt S2°, aus di 


huckstand wurde dureh Aussehtitteln mit Aether ete, 0.512 op. 


skatolhaltiges Indol vom Selimelzpunkt 61° 
in der Tabelle IL angeftihrte Zahl O,900 ist) durch Addilic 
Bet Versuch IX 
erhaltene Rohindol durch wiederholte Behandlung mit heisse: 


dieser dret Antheile erhalten), 


rewonnel) 


wurde 


(hil 


} 
| 


Wasser zu trennen gesucht, in welchem das Skatol erhebli 


schwerer l6slich ist. als das Indol. 


1: 2000 


heiss 


bereitete 


l, 


Osune 


Von 


(Kine in dem Verhiéiltiu 


reinem Skatol 


ay, 


{ 


} 
| 


beim Erkalten noch ein wentg Skatol krystallinisch ab.) 


Ler 


wurden so erhalten O,451 er. indolhaltiges Skatol vom Schinelz- 


punkt 88° und O,360) er, 


') Noch deutlicher liisst 
irvend erheblicher Bruechtheil Skatol ist, dieses nachweisen, inde 


Indol vom Sehmelzpunkt 


sich in 


solehen 


Killen, 


den 


HO? 


1} 


wenige Cubiccentimeter der gemeinschaftlichen Lésung beider Substatz 


der Dest 
dann ene 
welehe 2 


ilation 
» well 
mer. 


unterwirft. 


neben 


Die ersten Tropfen 
deuvtlichere Skatolreaction. 


Skatol 


O mer, 


Indol 


Als 


des 


Destillate 


in eimenm 


10 chem. einer LG 
enthiell, 


kK ote 
' 


SiedekOlbchen destillirt wurden, waren die ersten Tropfen des De- 


nulehig-triib, alsbald 


schieden 


sich 


perlmutterglinzende Blittehen 


und die Lésung gab starke Reaction mit NOs H und KNOg. Was die F 


heit der 


vebriiuehlichen Skatolreaction betrifft, so giebt eine Lésiu 


1: 10000 noch eine schwache, aber deutliche, sofort auftretende Tr 
mit NOsH und KNOsg oder verdiinnter rauchender Salpetersiure. 


Die von Legal (Breslauer jirztliche Zeitschrift IS83, Nr o | 


, 


fiir das Indol angegebene Reaktion mit Nitroprussidnatriun und Nal 
he 


lauge gie 


also auf etwaige Beimengungen von Indol untersuchen. Es giebt 
fleichfalls 


nnten 


| 
Lye? 





ht das 


ele 


im: Indol), 





Skatol 


nieclit. 


Farbenreaction 


Skatol 


hiyt 


liisst 


sich 


Nitroprussidnatriam 


durch 


diese 


{ 


(siehe 












































Auf demselben Weee wurde aus 0,350 or. =katol- 
Hieem: Indol, das aus dem Versuch NVIE mit) Fleisehtibrin 
munte, OL gr. Skatol vom Selimelzpunkt 95° tsolirt. bes 
linet also mittels dieses cinfachen, wiewolhl ziemlich mth- 
auen Verfahrens aus skatolreichem Indol verhaltmissmiassiz 
osse Antheile Skatol rein zu gewinnen, eine glatte quanti- 

tative Trennune in Indol und Skatol voni richtizen Schmelz- 
ounkt ist selbstverstandlich mittelst desselben nicht modeleh. 

Das erhaltene Indol bestand also in einigen Fallen aller- 
os zu einem erheblichen Bruchtheil aus Skatol, in 
len anderen Versuchen war dieses nicht der Fall, indessen 
chliesst das negative Ergebniss der in der oben erérterten 

Weise vorgenommenen Prifune kleine Mengen Skatol nicht 

ius, ebensowenig die Uebereinstimmung des Schmelzpunktes 

% mit dem des Indols, da der Schmelzpunkt dureh Spuren von 

dem Aether zurdckbleibenden Verunreinigungen leicht um 

nive Grade herabeedriickt werden kann. Es war also noth- 

vendig, noch ein anderes Verfahren zur Priifung anzuwenden, 

Hiervzu ist ketnes besser geeignel, als die von Baeyer!) zur 

I Darstellung des Skatols aus Indigo angegebene Destillation 
be ler Pikrinsiiureverbindung mit) Natronlauge. 

Die Untersuchung wurde zuerst an deme in Versuch Ul 
haltenen Indol vorgenommen, welches aus ftinf Hinzel- 
suchen stammte. Dasselbe wurde, oline dass sem Gewicht 
rher bestimmt war, tin Ligrota gelOst und mit einer Losung 

von Pikrinsiure in Benzol eefallt. Letder fand = hierber eim 
Verlust statt, der nach = ziemlieh sicheren Indicien aut 10%, 

veranschlagen ist. Der Niederschlag woe nach dem 
Trocknen tiber Schwefelsiure 40,2. er, 

Die pikrinsiiurchaltige Ligroinmutterlauge gab naeh dem 
Verdunsten des Ligroins und Destilliren des Luiekstandes mut 
Nalronlauge eine sehr kleine Menve Skatol. 

Die erhaltene Pikrinsiiureverbindune selbst lieferte bein 


Ciikrystallisiren aus heissem Benzol: 


4 or. erste Kry tallisation 
1.7 er, zwette Krvstallisation, 


tinmen also 58,7 er. gut krystallisirte Pikrinsaureverbin ding. 


Berichte der deutschen chetmischen Gesellschaft, Bd. NHB S. 2559 
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Die Benzolmutterlange gab nach Verdunstung des Benzo: 
beim Destilliren mit Ammoniak wiederum eine sehr eering: 
Menge indolhaltiges Skatol vom Schmelzpunkt 90°, 

Ks konnten nun noch die Pikrinsiiureverbindungen sel}-| 
neben Indol Skatol enthalten: 


1, 0,947 gr. Pikrinsiiureverbindung von Krystallisation I gab mit 13,7 ebem. 
Normalnatron destillirt, zuerst 0,0825 gr. Skatol vom Schmelzpunkt {10 
das Filtrat noch 0,0206 gr. Pikrat = 0,0075 gr. Skatol, zusammen also 
0,04 gre Skatol, was im Ganzen fir die Krystallisation I 1,436 
Skatol ergiebt. 

2. 1,061 gr. Pikrinsiureverbindung von Krystallisation UH gab mit 15,3 ebem, 
Normalnatron destillirt, direkt 0,055 gr, Skatol vom Schmelzpunkt $6 
im Destillat ausgeschieden. Das Filtrat lieferte nach Zusatz von Pikrin- 
siurelésung noch 0,0380 gr. Picrinsiureverbindung = 0,014 gr. Skatol, 
also zusammen 0,069 gr. Skatol. Fiir die ganze Krystallisation I 
berechnet sich daraus 0,306 gr. Skatol. 

In beiden Krystallisationen zusammen wiirde sich dei- 

nach 1,742 gr. Skatol befinden = 11,6%o. 





[In etwas abgektirzter Form wurde dann noch das Indo! 
aus den Versuchen I, IV, Vo ound V# (alle aus Fibrin), Nil 
(Fleisch) und XNID (aus Pancreaspepton) untersucht. 

Das Verfahren war folgendes: 

Kine abgewogene Menge des Indols — meistens circu 
O55 gr. — wurde im Becherglas durch Aufgiessen einige! 
Tropfen Benzol gelést, dann das 5/4—-14/2 fache der berechneten 
Menge Pikrinsiure in Substanz zugeschtittet und unter Er- 
hitzung des mit einem Uhrglase bedeckten Becherglas sovic 
Benzol zugesetzt, dass sich alles léste, wozu nur sehr wen 
erforderlich: beim Erkalten erstarrte die Lésung zu eine) 
Bret prichtig rother Nadeln. Nach dem Erkalten wurde zur 
vOlligen Abscheidune der Pierinsiureverbindung etwa dis 
doppelte Volumen Petroleumiither zugesetzt, gut Qurchgertlir!, 
nach 24 Stunden abtiltrirt, der Niederschlag miéglichst voll- 
stiindig auf's Filter gebracht, mit Petroleumiither nacliee- 
waschen und durch 24sttindiges Liegenlassen von anhingenden 
Benzol und Petroleumither befreit, dann mit verdtinnt: 





Natronlauge destillirt. Man muss sich dabei htiten, zuu 
Hineinsptilen des Niederschlages in den Destillationskolbe 









hoisses Wasser anzuwenden: es kann 











dann bet der nach- 


‘olvenden Destillation leicht unzersetztes Indol tibergehen'). 








Das Resultat war folgendes: 

0.4702 gr. Indol des Versuchs I von ‘4 tiigiger Dauer (Fibrin). 

Das Destillat war klar, gab keine Skatolreaction, sondern leicht 
ithliche Triitbung, Skatol in Blittchen nicht vorhanden, Resultat: 
Skatol nicht bestimmt nachweisbar. — Ein zweiter Versuch mit 
0.3007 gr. Indol gab dasselbe Resultat. 

O14 er. Indol aus Versuch IV von 13tiagiger Dauer (Fibrin). 

Das Destillat enthielt reichlich Blittehen vom Ansehen des Skatols. 
Gewicht nach dem Trocknen fiber SO4 He 0,0065 gr. Schmelzpunkt 93". 
Das Filtrat von festem Skatol giebt starke Reaction. Kin zweiter 
Versuch iit 0,602 gr. desselben Indols bestiitigte das ebige Resultat. 
0.5146 gr. Indol aus Versuch V von 26tigiger Dauer (Fibrin). 

Das Destillat enthielt dusserst spirliche Blittchen vom Verhalten 
des Skatols. Das Filtrat giebt starke Skatolreaction. Dureh Aus- 
schiitteln mit) Aether wird jedoch nur ein) minimaler Riickstand 
erhalten. — Ein zweiter Versuch mit 0,387 gr. gab das gleiche 
Resultat. 

0.55 gr. Indol aus Versuch V@ von 88 tigiger Dauer (Fibrin). 

Das Destillat enthielt keine Blattehen, gab mit NO3 H und K NOg 
schwache réthlich-weisse Triibung. 

0.449 gr. Indol aus Versuch XIIL von 11 tigiger Dauer (Fleisch). 

Das Destillat enthielt fiusserst spirliche Blittchen vom Verhalten 
des Skatols. Das Filtrat giebt Skatolreaction. Resultat: sehr geringer 
Skatolgehalt. 

0.6196 gr. vom Versuch XXUIL von 12tagiger Dauer (Pancreaspepton). 

Das Destillat enthiilt keine Blittchen. Skatolgehalt des Destillats 
bleibt zweifelhaft. 


1) Erhitzt man die Pikrinséureverbindung mit Wasser zum Sieden- 


' geht reichlich Indol Gber; unterbricht man die Destillation und = setzt 


mehr Natronlauge hinzu, selbst starke Natronlauge und reichlich, 
veht bei weiterer Destillation trotzdem Indol fiber. Die Natronlauge 
kt merkwirdiger Weise nur auf das in der Pikrinsiureverbindung 


thaltene Indol zerstérend ein, auf freies nicht oder doch sehr wenlg. 


Auch bei sorgfiltigem Arbeiten kommt es indessen mitunter vor, 
imi Destillat Indol auftritt, mamentlich gegen Ende der Destillation 


nd auch wohl im Anfang; es empfiehlt sich daher, das Destillat in 


Zelien Antheilen aufzufangen, 
































4.42 
Von allen untersuchten Indolen ist keines unzweile|] 
fret von Skatol, am ehesten noch das aus Fibrin erhalten 
Versuch bound Va, Der Skatoleehatt schwankt ino ow 
(ivenzen, vom eben nachweisbaren, bis zu 11,6°%o, ja in 
einzelten Pillen besteht das «<Indol» zum = vrossen,  viell 
erdssten Theile aus Skatol, Diese Faille von hohem Skato 
rehalt betreffen jedoch aussehliesslich das aus « 
Faulniss von Fleiseh oder Fleischrtickstind 
erhaltene Indol. Nur ein Fall von 11,6 °o Skatoleet, 
des Indols  betrifft} das) Fibrin.  Andererseits  lefert 
Mleisch keineswees stets so stark skatolhaltiges Indol. 
Geventheil: die Regel ist ein geringer Skatolgehat 
der nur schwierie nachweisbar ist. Die Ursache dies 
erschemune haben wir nicht ermitteln kOnnen, anschein 
eanz gleichformig angeordnete und cleichimiissie verlaute 
Versuche lieferten das eine Mal eine erhebliche Ouantit 
Skatol, das andere Mal nichts oder Spuren. Bei dieser Sacli- 
lage bleibt kaum eme andere Annalime tibrig, als die sc! 
in unserer ersten Mittheilung?!) ausgesprochene, diss 
Ursache eine nur omikroskopisch erkennbare ist, der 
schiedene Verlauf durch Verschiedenheiten tn der Natur 
bacterien verursacht wird. Wir erinnern an den Aethiy: 
und Butylpilz von Fitz?), von denen der erstere aus Glyc 
fast immer Aethylalkohol, der letztere Butylalkohol let 
Die Bildung homologer Substanzen derselben Reihe aus 
selben der Gihrung unterliegenden Material ist) in der Ti 
eine haufige Erscheinung. Sele bemerkenswerth und 
Uebereinstimmung mit) dieser Anschauung ist, dass ind 
illen reichlicher Skatolbildung die Summe von Indol 
Skatol dem sonst erhaltenen Indol entsprach oder iit and: 
Worten, dass bei reichlicher Skatolbildung das Indol ain Ab 
entsprechend zurticktrat. Man muss annehmen, dass ¢ 
supponirte «Indolpilz> an Menge in der Regel sehr bedeut 
tiberwiegt und that nur ausnalimsweise eine erdssere Quail! 


«Skatolpilze» beigemiselt sind, Dureh hbesonders daraut 






1) Berichte dev deutschen chemischen Gesellschatt, | 
2 | Kbencdaselbst, oa \l. ~ i? 





















ichtete Versuche wtirde es vielleicht gelingen, den supponirten 
Skatolpilz rein) zu ztichten und damit) reine Skatolgahruny 
hervorzurufen. Dass in unseren Versuchen eine reichtlichere 
Skatolbildung nur bei Verwendung von Fleisch erziell werden 
connte, wtirde dann Jeicht seine Erklarune in der Annahme 
finden, dass die Fleischfltissigkeit) ftir die Ernahrung des 
Skatolpilzes gtinstigere Bedingungen bictet, wie die aus der 
Losung des Fibrins hervorgehende Fltssigkeit, 

Vergleichen wir mit unseren Erfahrungen die bisherigen 
Anvaben tiber das Auftreten des Skatols, so begegnen wir 
einem eigenthtimlichen Sckwanken tn den Angaben. Nachdem 
Briever') in Neneki’s Laboratorium das Skatol in’ den 
lseces entdeckt hatte, richteten sich naturgemiiss die Bestre- 
bungen darauf, dasselbe auch ausserhalb des K6rpers durch 
Miulniss aus Eiweiss darzustellen, Bestrebungen, die umso- 
mehr Erfolg zu versprechen  schienen, als Neneki und 
Séeretan schon vor der Entdeekune des Skatols einen 
nenen indolartigen Koérper, welcher der Tlauptsache nach 
inzwelfelhaft Skatol war, aus Eter- und Muskeleiweiss dureh 
langdauernde Fiiulniss bei gewOhnlicher Temperatur erhalten 
hatten. Allein zahblreiche bei Brutwirme mit den versehie- 
densten Eiweisskérpern angestellte Versuche lieferten Brieger?) 
Hemals Skatol. Zum ersten Mal wurde Skatol von Neneki?) 
ius einem Gemisch von Pankreas und Muskelfleiseh erhalten, 
welches fast ftinf Monate bei gew6hnlicher Temperatur gefaull 
hatte (2230 er. Panereas und 500 er. Muskelfleisch leferten 
O3L gr. reines Skatol). 

Nachdem wir dann‘) in zwei Versuchen mit je 2 ke. Fleiseh 
verhaltnissmissig grosse Meneven Skatol durch kurzdauernde 
iuniss bei Bruttwarme erhalten hatten, beschrieb etwas spiiter 
brieger5) die Gewinnung des Skatols durch Fiiulniss aus 


Do 


Serumalbumin: 2%. ke, Serumalbumin lieferten ihm etwa 





) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. X, S. 1027. 
1) Journal fiir praktische Chemie, N. FL. Bd. 17, S. 124. 

}) Centralblatt ffir die medicinischen Wissenschaften IS78, Nr. 47 
1) Berichte der deutsehen chemeschen Gesellschaft, Bd. NIL SS. 648. 


Ebendaselbst. Bd. XU S. 1985. 
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ler. Skatol (etwa 0,5%o0 bezogen auf reine Eiweisssubstanz). 






Da auch in diesem Fall die Versuchsanordnune keine ander 





























war, wie fruher, so wird man wohl nicht fehlgehen, wey 
man die Auffindung desselben der erésseren Quantitaéit do 
angewendeten Materials und der von Brieger angewendel:; 
Untersuchungsmethode zur Trennung des Indols und Skalol- 
zuschreibt.  Spiiter erhielt Brieger') auch aus «Fibrin, 
iereiweiss, Leber nach 5 tagiger Fiaiulniss Spuren von Skatol, 
aus ‘Ye ke. nassem Casein 4 mer. Skatol»,. Briieger sie! 
danach das Skatol als constantes Produkt der Ffiulniss an, 
unsere Anschauung hiertiber geht aus den vorstehender 
Krorterungen hervor: wir sind der Ansicht, dass Skato!| 
und Indol sich vertreten kénnen, in dem Eiweiss- 
molektl nicht ein bestimmter Bruchtheil als Skatol, 
ein bestimmter als Indol priformirt ist, sondern 
heide aus einer gemeinsamen im Eiweiss priifor- 
mirten Muttersubstanz stamimen, welche je nach 
Umstinden bald vorwiegend Indol, bald vorwiegend 
Skatol liefert, so zwar, dass das freie Skatol fas! 
ganz fehlen kann, Auf die Frage, inwieweit eine dieser 
Substanzen oder beide in Bezichune stehen zur Skatolcarbon- 
siure, ob auch diese gewissermassen vicariirend ftir einen 
veringen Gehalt an freiem Skatol eintreten kann, werden wit 
bei Gelegenheit der Besprechung dieser Saiure naher eingelien. 

Was die zweite Frage betrifft, ob ausser dem = Indol, 
resp. Indol und Skatol noch andere Substanzen in’ dei 
Verdampfungsriickstande des Aethers vorhanden seien, 50 
vlaublen wir diese Frage am besten dadurch beantworten 
zu kOnnen, dass wir die Menge des in dem Rtickstand et!- 
haltenen Indols quantitativ bestimmten., Zur quantifativen 
Bestimmung des Indols in unseren Riickstinden schien un 
keine Verbindung mehr geeignet, als die mit Pikrinsiiure: sic 
ist gut krystallisirbar, bietet also Garantieen ftir Reinhei! 
und ist unter bestinuuaten Verhiltnissen sehr schwer l6slich. 
Streng genommen, ist’ diese Art der Bestimmung aber. iit 


ftir den Fall anwendbar, dass das Indol frei ist von Skato:. 






') Diese Zeitschrift, Bd. IV, S, 415. 





Nass dieses auch eine Verbindung mit Pikrinsiiure eingeht, 


ist an sich der Bestimmung nieht hinderlich, da es ftir den 





vorliegenden Zweek ja gleichetiltig ist, ob es sich um Indol 
oder Skatol handelt, die Verschiedenheit der Molekulargewichte 
beider Substanzen macht aber die Berechnung unsicher — Ein 
Ausweg wiire freilich in) der Bestimmung des Pikrinsiure- 
vehaltes des gewogenen Niederschlages vegeben. Man kénnte 
danach berechnen, wieviel des Niederschlages aus Pikrinsiure- 
Skatol, wieviel aus Pikrinsiiure-Indol besteht. Indessen, wenn 

i ich diese Bestimmune auch durch Ueberfthrung der Pikrin- 
jure in picrinsaures Ammoniak mit bemerkenswerther Schirfe 
austiihven lasst, so liegen die Molekulargewichte des Indols 
und Skatols, resp. ihrer Pikrate doch zu nahe aneinander, 
um eine Berechnung auf dem Wege der indirekten Analyse 
guzulassen, Aus folgendem Beispiel geht dieses deutlich 
lervor. 

Reines pikrinsaures Indol mitisste der Berechnung nach 
71.19 %o seines Gewichtes pikrinsaures Ammoniak geben, 
reines pikrinsaures Skatol 68,33°%. Die Krystallisation IT des 
Versuches IIL, welche 11,6 °o  pikrinsaures Skatol enthilt, 
musste der Reehnung nach 70,78 °/o, die Krystallisation II 
nil 17,9%o pikrinsaurem Skatol 70,60°/o pikrinsaures Ammoniak 
sehen. Das sind Zahlen, die sowohl unter sich, als auch von 
der ftir reines pikrinsaures Indol viel zu wenig differiren, um 
darauf eine sichere Berechnung des Skatolgehaltes zu grtinden. 
Wir haben uns desshalb auf solehe «Indole» beschriinken 
hilissen, die kein Skatol enthalten, oder doch sehr wenig, 

Auch diese Bestimmung wurde in’ Benzolldsung aus- 
sctiirt, nachdem einige Versuche in wiisserigen LoOsungen 
“i arbeiten, an der zu grossen Loslichkeit der Pikrinsiiure- 
verbindung in’ Wasser gescheiterl waren?). 

I. 0.5007 gr. Indol aus Versuch I (Fibrin 4 Tage) wurde in kochendem 
ochsiedendem) Ligroin gelést, anderntheils 0,6250 gr. Pierinsiinre 


(ein wenlg Tiber die theoretische Menge) in siedendem Benzol, beide 


') Nach einer bei Zimmertemperatur ausgefiihrten Bestimmung 
100 Theile Wasser 0,169 Theile Picrinsfiureindol oder 1 Theil des 
ren 16st sich in 590 Theile Wasser. 















AAD 








Losungen gemischt. Das beim Erkalten in) priiehtig rothen Nadel 





ausfallende Pikrinsfiureindol wog, fiber SOgHe bis zum constai! 
(rewicht getrocknet, 0.8633) gr. 

Das Filtrat gab auf Zusatz einer kleinen Menge Pikrinsiure a 
Neue einen geringen Niedersehlag, der nach dem = Abfiltriren 
Benzol umkrystallisirt wurde, da ihm = einzelne Krystalle vou Piki 
siiure beivgemiseht waren, Naeh dem Trocknen woe derselbe 0.0110 


gr. Pikrat, entsprechend Q.2955 


zusammen wurde also erhalten 0,8743 g 


fidol S,33" 0. 
2. 0,7031 gr. Indol aus Versuch VI (Fibrin 26 Tage) lieferte: 
2.0609 gr. Pikrat 06970 gr. Indol — 99,13 0. 
04419 er, Indol aus Versuch XIU (Fleisch 11 Tage) lieferte: 
1,2842 gr. Pikrat = 0,4336 gr. Indol —= 98,12 %o. 
£. 0.4009 gr. Indol aus Versuch XXII (Panereaspepton 12 Tage) lieferte: 
1o100 ger. Pikrat —= 0,4480 gr. Indol == 98,25 %p, 


“—~ 


Der Gehalt ist in allen Fiillen so hoch, dass wir es {ii 
unnothig erachtet haben, die ftir das Indol enthaltenen Zaliley 
nach Massgabe dieser Bestimmungen auf reines Indol unizu- 
rechnen, umsomehr als dieselben jedenfalls Minimalwertli 
darstellen, 

Was die ber diesen Bestimmungen angewendete Quan- 
litat Pikrinsiure betrifft, so sei noch bemerkt, dass in «i 
Revel etwa 410 der auf reines Indol berechneten Meng 
angewendet wurden, Mitunter gentigte dieser Zusatz nicl 
Ziv vollstiindigen Féillune, das Filtrat wurde dann mit ete 
weiteren kleinen Quantitaéit Pikrinsiiure versetzt. Ein oder dis 
andere Mal kommt es auch vor, dass die Fiillung trotz aller 
Vorsicht Blaittchen von Pikrinsiure enthalt, sie wird damn 
aus Benzol umkrystallisirt. 

VI. Die Mengenverhiltnisse des Indols. 
1. Vorbemerkungen tiber den Nachweis des Indo!: 

Ueber die Constatirung des Indols in unseren Versuchen, 
in denen es bereits in fast vollkommener Reinheit vorlay, 
ist kaum etwas zu sagen. Wir haben hierzu die von Baey et 
angevebene Reaktion mit salpetriger Saiure ftir ausreichen 
erachtet. Was die Art der Anstellung der Reaction betrilll. 
so finden wir es am bequemsten, die wiisserige Lo6-<te. 





Welche ian prufen will, zuerst mit) emigen Propfen reiie 






Salpetersiiure und alsdann tropfenweise mit) einer seliwache 





a 2procentigen, Lésung von Kaliumnitrit’ zu) versetzen. 
Salpetersiure ist der Salzsiure entschieden vorzuziehen. Be- 
ivi man rauchende Satpetersiiure, sO muss man sie jedes- 

kurz vor dem Gebrauch mit) Wasser) verdtinnen, die 
Anwendung von Salpetersiure + Kaliumimitrit’ erscheint uns 
wuapulemer, 

Ist die LOsune so verdiinnt, dass nur eine Rothfirbune, 

kein, Niederschlag entsteht, wie bei einer Verdtinnung 

1: 10000, so kann man diese kleinsten Mengen noch 

Ausscheidung bringen, wenn man die Probe im Reagens- 
as mit Chloroform sehiittell: es bildet) sich dann an dem 
riihvungsgrenze des Chloroftorms mit der wasserigen Flts- 
keit ein rothliches Hautehen, withrend die Flassigkeit selbst, 
wvie das Chloroform ungefirbt erscheinen. 

Die Gegenwart missiger Mengen Phenol stort die Reaetion 

auch bei grossem Gehalt an Skatol ist) die Reaction 
usreichend, ja schon cin geringer Indolgehalt) in’ Skatol 
acht sich dureh die réthliche Farbung der Triibung be- 
rkbar. 

Kine Verwechselung kann unter den hier in Betraeht 
oummenden Verhiélthissen wohl nur mit Skatolearbonsiiume 
rhommen, welche eine ganz dilnliche Reaction zeigt. Diese 
erwechselung ist aber auseveschlossen, wenn man, wie all- 
einein tiblich, die auf Indol zu prtifende Fltissigkeit’) vorher 
slillirt, da Skatolearbonsiure mit’ Wasserdiunpfen nicht 


Auf die Unterscheidung von dem mit reiner Salpeter- 


we reagirenden Ké6rper sind wir oben schon cingegangen. 
lidol gleichzeitig mit diesem Korper vorhanden, so firbt 
eh odie Lésung bei Zusatz reiner Salpetersaiure violett und 
nachfolgendem Zusatz von Kaliummitrit entsteht dann ein 
ther Niederschlag. 
Schr brauchbar ist auch die von Leval') fiir das 


iol angegebene Reaction mit Nitroprussidnatrium und 


miauve.  Versetzt man eine Indollédsung 1: 10000 mil 
Oplissidnatriinnlésune bis zur velblichen= Farbung, als- 


) Breslauer firztliche Zeitschrift fiir ISS4. Neo 3B ound 4. 
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dann mit einigen Tropfen Natronlauge, so fiirbt sie jc 
momentan tief violett-blau. Beim Ansiiuern mit Salzsiiure ode 
Essigsiiure geht diese Fiairbung sofort in reinblau fiber. Dies. 
Erweiterung der Reaction ist von Werth fiir) stirker yep. 
dinnte Indoll6sungen, sowie fiir den Nachweis von Indol- 
beimengung in Skatol. Eine Lésung von 1: 10000 giebt yj 
Nitroprussidnatrium und Natronlauge zunichst nur. ziemlic, 
schwache violette Firbung, mit Salzsiiure gesiittigte Blaufir- 
bung; auch mit Lésungen von 1: 100000 ist oft noch wenie- 
stens andeutungsweise die Reaction zu erhalten. Skatol zeie! 
diese Reation nicht, dagegen eine etwas abweichende, eleicl- 
falls mit Nitroprussidnatrium anzustellende Reaction. — Di- 
mit Nitroprussidnatrium versetzte Lésung desselben wird aut 
Zusatz von Natron intensiv gelb; versetzt man die Lésung 
dann mit 4/4 Volum Eisessig, erhitzt zum Sieden und erliil! 
einige Minuten darin, so farbt sich die Fltissigkeit allmiilic 
violett. Die Iniensitat der Farbung nimmt beim Stehen nocl: 
etwas zu, ist jedoch nicht erheblich. Betm Durehschiitteln 































mit Essigiither geht der Farbstoff in diesen tiber. Die Reaction 
ist von Interesse wegen der Bildung von Farbsteff aus Skatol, 


2, Constanz der Indolbilduneg. 

In keinem unserer Versuche wurde Indol vermisst; dami! 
stimmen auch die Angaben der Autoren mit sehr wenigen 
Ausnahmen uberein, 

In einem Gemisch von 2330 gr, Pancreas und 500 e, 
Muskeln, welches fast fiinf Monate bei gewoéhnlicher Ten- 
peratur faulte, beobachtete Nencki') kein Indol, sondern niu 
Skatol, in einem iihnlichen Gemisch nach drei Monaten nu 
eine minimale Menge Indol. Wir fanden in einem Fiéiulniss- 
gemisch, nach 70 Tagen Fiiulniss bei gewéhnlicher Tenpe- 
ratur sehr ansehnliche Mengen Indol, in einem = andere! 
Versuch von 100 Tagen Dauer das Indol zwar stark vet- 
mindert, aber doch immer noch in betrachtlicher Menge vor- 
handen. In dem Fall von Nencki ist méglicherweise in cine 
frtiheren Stadium gleichfalls Indol vorhanden evewesen. 
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1) Gentralblatt fiir die medicinischen Wissenschaften 1888, \v. 4: 
2) Diese Zeitschrift, Bd. IV, S. 371. 











Die zweite Ausnahme betrifft das Rindergehirn, welches 
Vencki') schon in wenigen Tagen reines Skatol lieferte. In 


diesem Fall kann die Ausnahme dureh die Natur des Materials 











bedingt sein, dessen Eiweisskorper in manchen Bezichungen 





von den gewo6hnlichen abweichen, viclleicht ist) aueh die 











iedrigere Temperatur zwischen 35 und 40° der Entwicke- 








lung der supponirten Skatolpilze besonders gtinstig. 





A 


Trotz dieser Ausnalimen wird man das Indol als. ein 





constantes Produkt der Eiwetssfiiulniss betraehten mtissen, 






das in der faulenden Fldssigkeit imindestens imonatelhue 





machweisbar bleibt, wenn nicht besondere, die Verflichtigune 





oder Oxydation des Indols begtinstigende Verhaltnisse bestehen. 





Welchen Einfluss diese beiden Moimente auf die Quantitit 





des Indols haben, soll spiiter besprochen werden. 
do. Aeit des Auttretens. 
Unter Verwenduny von in hohiem Grade faiulnissfihigem 






Material — Fleisch und Lnpfung mit Bacterten haben wir 





chon nach zwei Tagen ansehnliche Mengen von Indol dar- 





tellen kGnnen. Dasselbe gilt fir Blutfibribrin. Nachweishbar 





ist das Incol schon weit friiher, Bruttemperatur und alkaliseln 





Reaction vorausgesetzt. Sehr frihzeitige Bildung von Indol 





jet sich auch in Gemischen von frischer Pankreasdrtise 






iit frischem Fleisch bei alkalischer Reaction. Indessen dart 





an doch nicht tiberall Indel annehmen, sobald eine solehe 
Mischung tibelen Geruch zeigt. fs ist in diesem Zeitpunkt 
ft noch kein Indol nachweisbar. Dies liegt schwerlieh an 






der ungentigenden Feinheit der Reactionen, an dem Fiiulniss- 





eruch sind vielmehr ganz wesentlich die spurenweise auf- 





tretenden mercaptanartligen, iusserst ftichtigen Substanzen be- 
(heiliet. Der Bildung des Indols eeht die Bildung der mit reiner 


~ 





supetersiure sich roth firbenden flfichtigen Substanz voran, 





sich auch constant in den Feces findet. deren Bethei- 





Heung am Féaulnissgeruch jedoch zweifelhaft bleibt.  Keines- 





evs also kann man jede bacteritische Eiweisszersetzuneg 





<schliessen, wenn der Indolnachweis nicht gelinel. nament- 
ch nieht. wenn man das Fiiulnissdestillat direkt auf Indol 











') Diese Zeitschrift, Bd. LV, 


tschrift fur physiologische Chemie, VIII. a 








s. 371. 
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pruft; off gelinet es in solchen Fallen nach dem Aussehtit! 


mil Acther im Verdampfungsrtickstand Tndolreaction zi 
hallen, wo das urspriingliche Destillat sie nicht zeigt M 


kann nur sagen: in’ Fliissiekeiten oder Gemischen, wel 
nach 24 Stunden kem nachweisbares Indol enthalten, fi 
eine wesentliche bacteritische Etweisszersetzune nicht 
Dass der umeekehrte Schluss von der Gegenwart des Td 
auf das Vorhandensein bacteritischer [iweisszersetzunge unl 
dingt bewersend ist, braucht kaum bemerkt zu werden. 
diesen Anschauungen, die im Wesentlichen woh! mit) 
bisher gelaufigen Ubereinstimmen, stehen nur die Aneal 
liber zwet Versuche von Briewer'), die sich aul Fib 
hezichen, in einem gewissen Widerspruch, 

Iii dem ersten der beiden Versuche waren = eemis: 
I660 er. nasses Fibrin, 100 er, «Pankeschlanime» als Tin 
material und 3 Liter Wasser, in der zweilen 200 er. Filn 
je 100 er. Pankreas und Pankeschlamm, 3 Liter Wa 
fn der ersten Mischunge war nach sechs Tagen kein In 
nachweisbar, wohl aber Phenol, in’ der zweiten nach 
Taven gleichfills Phenol und kein Indol. Brieger sehili 
aus diesen Versuchen, dass Phenol auftreten kann, ohne cd. 
es zu [ndolbildung kommt und dass die «Natur ci 
Fermentes von ausschlaggebendent Juinfluss» sel. 

Man kann freilich einige Bedenken cece) diese Versueh 
erheben: es hiandelt sich in) beiden Fallen doch unr rec! 
kleine Menegen Eiweiss, welche vielleicht auch keinen 
lebhaften Zersetzuneen unterlagen und unter diesen Uinistiin 
auch nur wenlg Indol liefern konnten. Kleine Mengen Tied 
werden aber in Fldssigkeiten, die seliv reich sind an sus; 
ditten Stoffen. wie die vorliegenden, off ungewGhniich ts 
nickig festgehalten, sodass sie bei der einfachen Destillat 
nicht ohne Weiteres tibergehen, 

Ms ist indessen auch moelich, dass Briege 
cciner Anschauune Recht hat, Sehen wir doch tm Beeiin « 


Miulniss, obwohl Eiweissspaltung schon unzweifelhatt 
lenk| 


handen, kein Indol auflreten: es ist also wohl auch + 


1) Diese Zeitsehvift. Bd. th S. 134, 















1 


lass es Bacterienformen giebt, welche tberhaupt micht tm 





Stande sind, das Zwischenprodukt zu spalten, das wir unter allen 
Uinstiinden zwischen dem Eiweiss, bezw. DP plon und der tidol 
mmehmen mutissen (vel, hiertiber den folgenden Abschnitt VIL). 
| 


Hraglich bleibt nur, ob es zweckmiissig ist, die nicht zur Tndel- 


bildung fthrenden Gahrungen noch zur Fiulniss zu rechmern?). 





4. Meneve des Indols. 












In unseren Versuchen leferte: 


1. Fibrin 7.2—11,5° oo. 


> 









Kiweisskorper des Fleisches 1,7-—3,2° 09 (bel cinem Versueh in det 
Kiiite DS° 00). 
» Die in Wasser unléslichen Eiweisskérper des Fleisches 2,8° 


4. Das Serumeiweiss 3,6—5,0° oo. 


thile 


». Das Pankreaspepton 5,0--6,1% 0 Qwalrscheinlich etwas zu niedrig 
Diese Ausbeuten sind héher, als die bisherigen Angaben 
erwarten liessen, zum Theil sehr erheblich héher. Aneaben, 


die emen direkten Vergleich mit den unserigen  zulassen, 










liegen freilich nur in sparlicher Anzahl vor, 
Aus Serumeiweiss erltell Neneki?) in Maximum 0,5 °/o, 
as mit unserem Befund tibereinstimmi, allerdings hat Neneki 
iusser Serumalbumin noch Pankreas angewendet. 
Die ausftililichsten Angaben hat Odermatt?) gemacht. 
Nach seinen Versuchen lieferte, bezogen auf wasserfreies Eiweiss : 
1. Blatfibrin 12—1,759 
. Die Kiweisskérper des Fleisches 1,199 


) 


do. serumalbumin O.5S—1.53°,00. 










Simuntliche Zahlen bleiben sehr erheblich hinter den 





on uns gefundenen zurtick. Die Vergleichung wird aller- 


1) Die Kinftihruny des Sunipfschlammes eines Gemische Vo! 














ginz unbekannter Zusamimensetzung, als Erreger bacteritischer Etweis 
elzang scheint uns tiberbaupt kein eliicklicher Griff zu sein, so 
isch derselbe auch auf Cellulose wirken mag. Die Versuche werde: 
eh unnéthiger Weise compleirt und eine Reihe nicht tiberseh- 
' Bedingungen in dieselbe eingefiihrt. Die Impfung mil einer kleinen 

faulender Fleisechflfissigkeit ist ungleich reinlicher: sie hat aueh 
dem: Zusatz von Pankreas den grossen Vorzug. dass die Produkte 
Fiulniss des Tmptmaterials gleich Null gesetzt werden konnen. 

-) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. VEE S. 722. 


lournia! ruil prak Lise hye Chemie. \, | 9 bd, Is, ae 249. 
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dings dadurch etwas erschwert, dass Odermatt. kej 
Angaben uber die Quantitiit des ungeldsten Rtiekstand. 
gemacht hat'). 

Die Ursachen dieser Abweichungen kénnen in verse) 


denen Verhalthissen gesucht werden. Dass die Fiulnisszersetzy 


cine um so vicl schwachere gewesen sei, wie in unseren Vor- 


suchen ist kKaum anzunechimen, wenn auch in den Versue! 
von Odermatt ein die Faulniss begtinstigender Faktor, 
Gegenwart ciner grésseren Menge von kohlensaurem <Alk 
felt. — Die Versuchsanordnung von Odermatt uni 
scheidet sich aber von der unserigen sehr wesentlich dadurct), 
dass Odermatt offene Gefaisse angewendet hat, aus de: 
fndol in’ erésserer Meneve entweichen konnte, wir dag 
einen Kolben, resp. Flaschen, die nur an den ersten Tag 
locker, spiiter vollstindig oder fast’ vollstiindig verschloss 
wurden, Man kénnte auch den Grund in den verschied 
zur Bestimmung des Indols angewendeten Methoden sucli 
Odermatt hat das Indol als salpetersaures Nitrosoindol ; 
eoefilll und dieses gewogen: cin Nacliweiss, dass diese u\ 
fullunge quantitativ erfolgt, ist unseres Wissens nicht geftili 
Kndlich liegen noch einige quantitative Angaben 
srieger vor (1. cit, 5. 142). Aus 5 kg, Pferdeleber, 
sprechend unvefahr 1750 oT, Trockensubstanz erhielt derse 


2.5 er. Indol, aus 8 kg. (ungefiihr 2800 er. Trockensubstia 


ea, 3 er. Indol. Auch hier findet sich keine Angabe ti! 
die Menge des unldslichen TLuickstandes. Veranschlagt im 
die Quantitit des in Lésung gegangenen Eiweiss auf ru 
90°, so wiirde sich hieraus im Durchschnitt pro Mille 
setztem Kiweiss ungelithy 1,4 gr. Indol berechnen. In di 
alle ist das Indol direkt in Substanz dargestellt und 
fast genau aul demselben Wege, den wir aucit befolg! 
Trotzdem ist die Quantitéit des erhallenen Indols weit geri: 
als die von uns namentlich aus Fibrin erhaltene. 

Weitere quantitative Angaben sind unseres Wis: 


nicht vorhanden. 





















1) Auch der Aschengehalt ist nieht bertieksichtigt, doeh 


dadurch bedingten rerneffigie 





Differenzen seh 











Mag nun der Grund der Abweichune in’ der Methode 
ren oder worin sonst, jedenfalls sind die von uns erhaltenen 
| lolmmeneven viel PLrOSSCY, als die bisher darevestellten, Diese 
obachtune ist nicht ohne Bedeutung, Sie zeiet, dass die 
lndolgruppe des Eiweiss ine weit grdsseren 
Bruchtheil des Molektils darstellt, als man bisher 
nahm. Weiter scheint es, als ob dieser Bruch- 
il bei den verschiedenen Eiweisskérpern eine 
verschiedene Grosse habe. Wenn sieh dieses wirklich 
verhiilt, so ist damit zum ersten Male eine tiefer gcehende 
emische Differenz in der Constitution verschiedener Eiweiss- 
irper im engeren Sinne nachgewiesen, da die bisherigen 
Untersehiede wesentlich die L6slichkeitsverhaltnisse betretfen, 
Man kénnte gegen diesen Schluss etnwenden, dass man 
derselben Quantitat em und desselben Eiweisskorpers 
ht immer genau dieselbe Menge Indol erhalt, dass die 
Quantitit desselben vielmehr auch von dusseren Verhiilt- 
sen beeinflusst wird. 
Odermatt hat aneegeben, dass die Mengen des Indols 
it der Dauner der Fiaiulniss zuniichst zunimimt, spiailer ab- 
Dieses Verhiltniss geht Wellestens was den ersten 
il des Satzes betriff{— — auch aus unseren Versuchen an 
Mibrin eintgermassen heryor, wahrend in den mit Fleisch 
ivestelllen Versuchen die Menge des Indols innerhalb der 
ewihlten Zeitintervalle ziemlich unabhiingig von der Dauer 
Faiulniss erscheint, 
Man kénnte auch eine gewisse Unsicherheit im Verlaut 
hiulnissprozesses gegen unscre Anschauung in’s Feld 
en: gewiss ist auch die ziemlich verbreitete Ansicht, dass 
man den Ablauf der Faulniss nicht vollstiindig beherrsche, 
cht ganz unbeertindet. Unsere eigenen Erfahrungen liefern 
nm Belee dazu: die Inconstanz in dem <Auftreten des 
lols in den Fleischversuchen. Aber alle diese Kinwen- 
ven erscheinen unbegrtindet, wenn zwei Eiweisskérper in 


er Rethe von Emzelversuchen constant sehr verschiedene 


en Indol liefern. wenn die Ditferenzen stets nach der- 


bedeutend sind. wie tn unseren 





Versuchen omit Fibrin und Muskelfleiseh; durehsehnittlict, 
lieferte das Fibrin ea, 3 mal so viel Indol. wie die Hiweisskorpe 
des Fleisches. Es ist) efinzlich undenkbar, dass trotz all 
Demtiningen, die Bedingungen mdoelichst gleichmiissie 

vestalten, in den Fleiscliversuchen stets’ die fiir die Mengey- 
verhiltnisse des Indols unetinstigen, in den Fibrin- 
versuchen die gtiinstigen Bedingungen geherrseht haben 
<ollen, Wir stehen vielmehr nicht an, die gefundener 


Unterschiede auf die Natur der Eiweisskérper 


heziehen, namentlich die Untersehiede zwischen dem Fibrin 
und dem Muskelfleiseh?), 


VII. Ueber den Modus der Entstehung des Indols 
aus dem Eiweiss. 


Es scheint nach den bisherigen Angaben festzustehen, 
dass die Menge des Indols mit der Dauer der Fiiulniss zu- 
naichst zunimme, 

So erhiell Odermatt (. cit.) aus Serumalbumin 
1000 Thetle Trockensubstanz am 7. Tage der Fiaulniss 
Indol, am 10 1,53; aus Fibrin am 6. Tage 1,2, am 12. 1,7 

Auch unsere Fibrinrveithe zeigt ein solehes Anwaclisen, 
wiewohl die Differenzen nicht erheblich sind. Auf L000 Th, 
eelOstes Eiweiss wurden crhalten: 


anil 


Berticksichtivt man die ersten Tage der Fiaulniss, 
ist das Ansteigen nattirlich stiirker ausgepragt. Ks lis 
a priori sehr nahe, diese Erscheinung darauf zu bezielie 
dass mehr und mehr Eiweiss, resp. Pepton in die Zersel zune 
hineingezogen wird; anderseits ist es aber auch denkhar, 
dass bei der Faiulnissspaltung zuerst eine Multersubstanz ¢ 
Indols gebildet) wird, aus welcher sich erst allmiilig Indo! 
abspaltet. tir diese Ansehauung spricht, dass die Mene 
des ungelést gebliebenen Ejiweiss ‘in den ersten Tagen = « 


iulniss, wie unsere Versuche zeigen, nicht erheblich gross: 


lL) Versuch XV komint, als kalt anwestellf. hier nicht in Betra: 
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‘ie in den spiteren. Auch eine Beobachtung von Bau- 
mann?) spricht fir die letztere Anschauung: Baumann 
constatirte, dass aus Faulnissmischungen, welche erst ktirzere 

eestanden hatten, beim Sehtitteln mit Aether Siub- 
stanzen itibereingen, welche bei weilerer Fiiulniss Indol 
Vi forten, 

lmmerhin schien es wtinschenswerth, noch weitere 
Beweise ftir die Richtigkeit der letzteren Anschauune zu 
vewinnen, Zu Ciesem. Zweck wurde folgender Versuch an- 
vestellt: 

2000 er. feuchtes Fibrin (24,0°%o Trockengehalt) wurden 
in der gewOhnlichen Weise mit 8 Liter Wasser und 200 chem, 
Natritincarbonatlisung angesetzt, getmptt ete, Nach 48 Stunden 
war bereits der grésste Theil des Fibrins gelést.. Es wurden 
nun Proben von je 200 cbm. nach gutem Durchschitteln von 
der Misechune abgeeossen, und zwar nach 2, 3, 4, 6 und Smal 
24 Stunden, mit Essiesiure destillirt, bis alles Indol tiber- 
vevangen war, im Destillat nach Neneki durch verdtinnte 
rauchende Salpetersiure gefaillf und als salpetersaures Nitroso- 
indol gewoven?). 

In dem Destillationsrtickstand wurde Eiweiss und Pepton 
bestimime, 

Zu dem Zweek wurde die im Destillirkolben befindliche 
lickstiindige Fltissi¢keit nach dem Verdtinnen  filtrirt, was 
chr gut von statten ging, der Riickstand (a) gewasechen und 
bei 120° getrocknet. Fillvrat und Waschwasser wurden auf 


milabsolutem Alkohol sorefiltig ausgewaschen, alsdann wieder- 
holt auf dem Filter mit) heissem Wasser behandelt las 


liltrat auteelanegen. Dabet blieb ein sehr unbedeutender Laick- 


land (b), dessen Gewicht zu (a) hinzuaddirt werden imiuss, 


1) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft. Bd. XT S. 284. 
2) Wenn es auch zweilfelhaft bleibt, ob diese Methode ganz rich 
Resullate giebl, so sind die Werthe doch unter einander ver 
ei¢hbar: besser wiire es vielleicht gewesen, das Indol nach vorgingiger 


fraction dureh Aether als Pikrat zu bestimimen 
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Aus je 200 cbem. der durchgeschtittelten Mischung wurd. 
so an ungeléster Eiweisssubstanz erhalten: 


a b a+b 
Nach 2 Tagen. . 3,687 0,126 3.813 
Nach 3 Tagen. . 2,869 0,100 2.969 
Nach 4 Tagen. . 1,675 0.097 1,772 
Nach 6 Tagen. .  O,S80 0.089 0.969 
Nach 8S Tagen © O60 Spur O60 


Die beim Auswaschen von (b) erhaltenen neutral 
reagirenden klaren Losungen wurden auf je 100 chem. ge- 
bracht und polarimetrisch untersucht. Am 2., 3., 4. und 
6. Tage war Linksdrehung zu constatiren, dieselbe war jedoch 
sehr gering und tiberstieg in keinem Fall 0,3 am Soleil- 
Ventzke’schen Apparat. Die Lésungen gaben Peptonreaction, 
Die entsprechende Lésung vom 8. Tage bewirkte keine Links- 
drehung, gab auch keine Peptonreaction'). Bei der Berech- 
nung sind die kleinen Mengen Pepton nicht berticksichtigt. 

Die auf 200 chem. entfallende Quantitiit Eiweiss is! 
auf rund 10 gr, zu veranschlagen. Zieht man hiervon die fiir 
den ungelésten Riickstand ermittelten Werthe ab, so ergich! 
sich die Menge des gelésten Eiweiss, die in der nachfolgenden 
Zusammenstellung zugleich mit den fiir das Gewicht des 
salpetersauren Nitrosoindol erhaltenen Zahlen enthalten sind: 


Gelistes  Salpetersaures 

Miweiss,  Nitrosoindol. 
Nach Ablauf von 2 Tagen. . 6,187 0,026 
Nach Ablauf von 3 Tagen. . 7,081 0,050 
Nach Ablauf von 4 Tagen. . 8,228 0,079 
Nach Ablauf von 6 Tagen. . 9,031 0,116 
Nach Ablauf von S Tagen. . 9,440 verloren 


Die Menge des erhaltenen salpetersauren Nitrosoindo! 
steigt, wie man sieht, in. stiirkerer Progression, wie dic 


1) Dieselbe wurde zur Trockene gedampft, wobei sie sich in einem 
gewissen Zeitpunkte unter Ausscheidung von Calciumphosphat milehi: 
triibte. Der Trockenriickstand betrug 0,1384 gr.; bei stiirkerem Erhitzen 
trat Verkohlune ein unter Verbreitung von Geruch nach verbranntem 
Horn. Die Asche — grésstentheils Calciumphosphat — betrug 0,0694 (°), 
also die Halfte des WRiickstandes. Der hohe Aschengehalt der neutra 
reagirenden Lésung ist jedenfalls sehr bemerkenswerth, Wiederholt sind 
wir aut dihnliche stickstoffhaltige, stark aschehaltigen Substanzen geslosser! 
welche weder Eiweiss- noch Peptonreaction gaben, 









Venge des zersetzten Ejiweiss. So steht die nach Ablauf von 
wei Tagen erhaltene Indolmenge zu der nach sechs Tagen 


rhaltenen 


jste Eiweiss sich wie 1:1,5 verhilt. Auch dieser Versuch 
spricht somit daftir, dass bei der Faiulniss des Eiweiss 
las Indol nicht sofort als solehes aus dem Eiweiss 
frei wird, sondern in Form einer Zwischenstufe, 
welebe allmalig durch weitere Bactcerienwirkung 
respalten wird. Diese Zwischenstufe ist noch unbekannt, 
sie ist nicht etwa das Pepton, dessen Menge immer nur 
soring ist und in den spiteren Tagen — wie es scheint — 
sauz verschwindet. 


VIII. Die Abnahme des Indols in faulenden Fliissigkeiten. 


Die Quantitiéit des in faulenden Flissigkeiten enthaltenen 
Indol nimmt, der allgemeinen Angabe nach, allmalig ab, 
witunter bis zum volligen Verschwinden. 

So lieferten in’ den Versuchen von Odermatt') 
1000 Theile Trockensubstanz vom: 


Niiderpanereas am 4, Tage 0,427 gr. Indol, ain 14. 0,358 gr. 
» 
) 


si 


Muskelepweiss in PWN « 119 « « « 8. 0,19, am 17. 0,1. 

Nencki?) vermisste Indol in einem fiinf Monate alten, 
‘uilenden Gemisch vollstindig, trotzdem: es vorher sicher darin 
eithalten war, in einem drei Monate alten fanden sich nur 


Spuren, 


Brieger’) fand schon nach elf Tagen in faulenden 
Lebermischungen kein Indol mehr vor, dessen Anwesenheit 
i den vorhergehenden Tagen constatirt war. 

In unseren Versuchen war eine Abnalhme des Indols 
icht zu constatiren, selbst in dem Fibrinversuch von 26 Tagen 
Nier lieferten 406 gr. trockenes Eiweiss immer noch 3,892 gr. 
idol = 9,8 %oo des gelésten Eiweiss. Diese Quantitéit bleibt 
ur wenig hinter der Ausbeute am 13, Tag zurtick, ja_ sie 


uualbumin 


') Journal fiir praktische Chemie, N, F., Bd. 18, 5. 249. 
2) Centralblatt fiir die medicinischen Wissenschaften I&78, Nr. 47, 
3) Diese Zeitschrift, Bad. HI, S. 139. 
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in dem Verhiltniss von 1: 4,5, wiaihrend das ge- 
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stimmtl fast absolut damit tiberein, wenn man der Reehyyy 
nicht die in L6sunge gegangene Quantilail Enweiss zu Gein 
leet, sondern — wie das ale Autoren thun — die a 
wendele Quantitaéit Trockeneiweiss, Es berechnuet sich 
dani: 

Versuch IV. 420.3 er. Trockensubstanz gaben bei 13tigiver Fi 
£0994 gr. Indol = 9,66" 90. | 

Versuch V. 406 vr. Trockensubstanz gaben bei 2b tiigiger Fin 

3,892 gr. Indol = 9,50%o0. 
Noch etwas grésser ist die Quantitiit des Indols in de 

Fibrinversuch von 38 Tagen Dauer, niimlich 11,5 %oo. 


Diese Abweichung in unseren Resultaten ftihrt uns 
die Ursache ftir die allgemetn angegebene Verminderune ¢ 
Indols bei lingerer Digestion. Alle Versuche der 
loren sind in offenen Gefiissen angestelll, 
unserigen in einem kolben, der nur so lange die Gaseil- 
wickelung Jebhaft war, locker, spiiter ganz oder fast gs 
eeschlossen war. Namentlich ist in den Fibrinversuchern IV, 
V, Va der Kolben vom 5. Tage ab  vollstindig geschilo: 
eehalten, Er stand mittels Gummischlauch und aufeesetz! 
Klemme mit einer Waschflasche in Verbindung, Die Klen 
war anfangs gedffnet, spiter war sie dauernd geschlo-- 
und wurde einmal am Tage ein wenig gedffnet, ume! 
enlwickelten, Gasen den Austritl zu gestatten, es war jedo 
kein Ueberdruck vorhanden. 

Es ist danach unzweifelhaft, dass die Abnal 
des Indols in nicht bewegten Faiulnissmischuney: 
von der Verdunstung abhiingt. Auch Odermatt | 


(1. ¢.) diese Anschauung ausgesprochen, jedoch  felilte 


Beweis ihrer Richtigkeit offenbar der Nachweis, das- 

Indol in Faiulnissmischungen nicht abnimmi, wenn die V 
dunstung ausgeschlossen ist. Der intensive laulnissegeru 
weleher in den Raumen herrseht, in) denen offenstely 
iulnissvemische aufbewahrt werden, hangt sicher zum eu 
Theile von dem verfltiehtigten Indol ab, zum Theil fie 
auch von den fiusserst {liehtigen mereaptanartigen ‘i 
bindunven, Ist die Verdunstune beschriinkt, so Halt sieh di 
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lndol ganz ausserordentlich lang. So gab das Destillat) von 
“a0 cbem. einer fiinf Jahre alten faulenden Ascitesfliissigkeit, 

in einer halb geftilten, geschlossenen Flasche aufbewahrt 
yorden war, starke Indolreaction, auch nach 10 j&éhriger 
\ufbewahrung waren noch Spuren nachweisbar. Wir wollen 
kuuit nicht behaupten, dass es nicht auch andere Ursachen 
iu die Abnahme des Indols giibe. Es scheint vielmehr, dass 
ach bei Ausschluss der Verdunstung oder wenitgstens selir 
bedeutender Beschrinkung derselben unter den sonst gewolhn- 
lichen Versuchsbedingungen das Indol abnelmen kann. 

Eine solche Abnahme zeigte sich z. B. in dem bereits 
viiher erwihnten Fleischversuch XI. Nachdem die Mischung 
acht Tage gestanden hatte, wurde ‘10 davon abgenommen 
uid noch weitere hundert Tage in einer Glasst6pselflasche, 
welehe davon zur Halfte angeftillt war, unter haiufigem Sehul- 
leln bei gewOhnlicher ‘Temperatur aufbewahrt, die tbrigen °/16 
dagegen sofort verarbeitet. Diese Quantitéit lieferte 0,778 gr. 
Indol, also auf's Ganze bezogen 0,864 er. Dagegen wurde 
aus dem Fo, das so lange gestanden hatte, nur O,0304 er. 
erbalten, also auf's Ganze berechnet 0,304 er. Wenn nun 
uch die Verarbeittune emer kleinen Quantitit leicht zu 
Verlusten Veranlassung giebl, so wird man doch einen Theil 
des Minus auf wirkliche Abnahme beziechen miissen. 

Als mégliche Ursache dieser Erscheinung kommt die 
wellere fermentative Spaltung und die Oxydation durch den 
iinospharischen Sauerstoff in Betracht. 

Kine weitere fermentative Spaltung des Indols ist nicht 
wachweisbar, im Gegentheil: dasselbe ist, wie alle Endprodukte 
der fermentativen Spaltung aus der aromatischen Reihe ein 
recht starkes Antisepticuin'), 


In dem Versuche ven Odermatt. welcher darauf 


fevichtet war, etwaige Spaltungsprodukte des Indols dureh 


') Odermatt hat zuerst auf diese Eigenschalt des Indols auf- 
erksam gemacht; Wernich sie an diesem, sowie einer Reile anderer 
vuatischer Fiiulnissprodukte genauer untersucht. (Virchow’s Archiv, 


i, 78, S. BL), 
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Fiiulniss festzustellen, verschwand dasselbe durch Verduys! 
in einigen Tagen und Fiiulniss trat erst ein, nachden 
selbe verschwunden war. Es schien uns daher von Int: 
den Versuch unter Umstinden zu wiederholen, welche ¢ 
Verfliichtigung moéglichst ausschlossen, Der Versuch missls 
insofern, als sich die antiseptische Wirkung des Indols velt, 
machte, er ist aber in anderer Beziehung von Interesse, 
0,75 gr. Indol, 7,5 gr. Fleischpulver, 750 ebem. Wassc 
12 chem. gesiittigte Lésung von Natriumearbonat ward 
vemischt und bei 42° digerirt, wiederholt kleine Meng 


faulender Fleischfltissigkeit hinzugesetzt. Das Fleischipuly 


bliecb ungelést, eine eigentliche Faéulniss trat nicht ein. Nac 
sechs Monaten, wiihrend welcher Zeit die Flasche theils |) 
Brutwirme, theils bei Zimmertemperatur aufbewahr! 
Ofters geschiittell war, wurde die Mischung durch Leinys 
colirt, das rtickstiindige Fleischpulver mit) Wasser hac 
vewaschen. Nach lingerem Trocknen auf dem Wasser) 
wog dasselbe 0,7 gr. Es war intensiv orange gefiirbt, eine kl 
Probe nahm beim Uebergiessen mit verdtinnter rauchietid 
Salpetersiiure purpurrothe Firbung an; bei nachfolgend 
Behandlung mit Alkohol ging der Farbstoff mit purpuryotl: 
Farbe in Lésung. Das Fleischpulver hatte also Ind 
aufgenommen. Es wurde nun mit Aether extrahirt 
Aether abdestillirt, der dabet bleibende Rtickstand mil 
diinnter Natronlauge destillirt; durch Ausschtitteln des Des! 
lates mit Aether wurde 0,0365 er. gut krystallisirtes [nd 
erhalten. Indessen gelang es weder durch die Atherextractio 
noch durch die nachfolgende Destillation des Fleischpulyer: 
mit Ammoniak, wobei in das Destillat Indol tiberging, « 
Ileischpulver ganz von dem Indol zu befreien, welche- 
trolz langem Trocknen auf dem Wasserbade festgelitl! 
hatte. Es behielt seine Orange-Fairbung und die Reactiv 
mit verdinnter rauchender Salpetersiure. 


1) Der Versuch ist bereits am 254 1879 angestellt, zu einer 4 
da die antiseptische Wirkung des Indols noch nicht naiher bekanu! 
nach unseren jetzigen Kenuntnissen war die Indoll6ésung viel zu com 
trirt, um eine Entwickelung von Organismen autkommen zu lass: 
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Aus der vom Fleischpulver abfiltrirten Fliissigkeit wurde 
uv 415 er. Indol erhalten. Der Versuch ist desshaib von Inter- 
ose, Weil er zeigt, wie ausserordentlich hartnickig das Indol 
von festen Substanzen zurtickgehalten werden kann. In der 
Reurtheilung negativer Indolbefunde wird daher immer einige 
Vorsicht geboten sein, 

Ist nun die Fermentation auszuschliessen, so bleibt als 
Uysache der Abnahme des Indols — ausser der Verdunstung 

nur die Oxydation tibrig. 

Hloppe-Seyler') hat bekanntlich gezeigt, dass es in 
filenden Fltissigkeiten, sobald ftir einen gentigenden und 


iortdauernden Zutritt von Sauerstoff gesorgt ist, tberhaupt 


jcht zur Bildung von Indol, resp. Skatol kommt. 

Danach ist es wohl denkbar, dass auch in Fleisch- 
\lissigkeiten, die wiederholt mit Luft durchgeschtittelt wurden, 
lie Oxydation als Ursache ftir die Abnahme des Indols in 
Betracht kommt, ftir nicht beweete Fltissigkeiten ist dieses 
owiss nur in sehr untergeordnetem Grade, wenn tiber- 
nalpl der Fall, die Verdunstung des Indols spielt in diesen 
Millen sicher die Hauptrolle. 


IX. Die Darstellung von Indol aus Eiweiss. 


Brieger empfiehlt auf Grund seiner Versuche zur 
Darstellung des Indols die Féulniss der Leber, welche nach 
tun elwa 1,2°%%oo ihres Trockengewichtes Indol liefert. Nach 
uiseren Versuchen erscheint Blutfibrin weit besser geeignet, 

es je nach der Dauer der Fiéulniss 6,6—11,3 °/oo des 
Trockengewichtes an Indol ergiebt. Zur Einleitung der Fiiul- 
iss ist kein anderes Material besser geeignet, wie eine Fleisch- 
maceration, die in der friiher angegebenen Weise hergestelll 

Man ist des Erfolges, sowie der Menge des Indols 
uurchaus sicher und kann betrachtliche Quantitaéten Indol 

nicht zuviel Mitihe darstellen. Grédssere Quantitaéten, als 
desmal 2 ke, feuehtes, gut abgepresstes Blutfibrin in An- 
endung zu ziehen, ist nicht rathlich. 


1) Veber die Einwirkung des Sanerstoffs anf Gihrungen, Fest- 
ISSt, und Zeitschrift fir physiologisehe Chemie, Bd. VII, 8. 214. 
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Was die Dauner der Faiulniss betrifft, so scheint die Ayes. 
beute vom 13. Tage nicht mehr wesentlich zu steigen, 
wir fanden das erhaltene Indol betrichtlich skatolhaltic. 
am 26, und 38. Tage erhaltene Indol war fast ganz skaty)- 
frei, Da die lange Digestion aber nicht zu verkenney, 
Unbequemlichkeiten hat, namentlich, wenn es sich um seline! 
Darstellung grésserer Mengen handelt, so thut man wo! 
besser, auf das Maximum an Ausbeute zu verzichten und \) 
5 oder 6 Tage zu digeriven. Man kann dann immer joc! 
auf 65°00 des Trockengewichtes an Indol rechnen, 

Der Bequemlichkeit halber ftihren wir die Hauptpunk! 
der Darstellung nochmals an: 2 kg gut abgepresstes Bj) 
fibrin, 8S Liter Wasser von 40—42° (wir nahmen Berli; 
Leitungswasser) welchem 2 gr. KHePO« und 1 gr. krysi 
lisirtes Magnesiumsulfat zugesetzt werden, 200 cbem.. Ji: 
eewOhniicher Temperatur gesiittiglte Lo6sung von Natrivn- 
carbonat werden gemischt, dann einige Cubiecentimeter Fleisc! 
maceration zugesetzt, nebst einigen darin befindlichen Fleisc! 
sttickchen, der Kolben mit einem Kork geschlussen, welch 
in der Bohrung eine Glasréhre mit aufgesetztem Gumi 
schlaueh trigt. Der Schlauch steht mit einer Waschiflasc! 
in Verbindung und tragt eine Klemme, die in den. ersie 
Tagen etwas gedffnet wird. Man digerirt bei 42° un 
zeilweisem Umschiitteln; sobald die Gasentwickelung nic! 
liisst, wird die Klemme geschlossen (man kann nattirlich auc! 
ein Ventil anwenden, das nur den entwickelten Gasen Aus 
tritt gewihrt). Nach Ablauf von 5 bis 6X24 Stunden wi 
die Misechung direkt destillirt und wie angegeben verarbeile’. 

Zur Reinigung des erhaltenen Indols ist die Fallung ii 
Pikrinsiure nicht empfehlenswerth, so vortreffliche Dien-' 
dieselbe auch leistet, wo es sich um die Isolirung des Indos 
aus unreinen Gemischen handelt, wenigstens geht bei ce 
Destillation mit Ammoniak viel Indol verloren. Das Umkry- 
stallisiren aus Wasser ist vollstiindig genitigend., 

Die Darstellung von Skatol durch Eiweissfiulniss ist 


lange nicht empfehlenswerth, als man noeh nicht im Stan 
beliebig «Skatolfiiulniss» hervorzurufen. Am ehesten lis 
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seh zur Darstellune die Skatolcarbonsiiure verwenden, resp. 
js Gemiseh von Oxysiiuren und Skatolearbonsiiure, Dureh 
spaltung derselben erhalt man aus Fibrin im_ gtinstigsten 
Palle elwa 2,3°%oo0 des Trockengewichtes an Skatol, eine Aus- 

de, die freilich erheblich erésser ist, als die von Brieger 
ys Sepuumalbumin erzielle — elwa 0.5°%o0 — aber doch immer 
virlich genue., Die Iierzu am besten einzuschlagenden 
Weee werden wir in der folgenden Arbeit tiber die Skatol- 


| bousiure besprechen, 


Analytische Belige. 


A. Versuehe mit Fibrin. 
versueh LL Feuchtes Fibrin 2000 er, 
7425 er. Fibrin gaben 0.6658 er. Trockenriickstand und 0,0056 er. 
\sche. Gehalt an aschefreiem Eiweiss 24,199. Also angewendet 
(x2 or, aschefreies Eiweiss. Ungeléster Riickstand 85 gr. 04770 er. 
desselben mit Natronkalk verbrannt, erfordert 17,8 cbem. Ae- 
Losing von der 1 cbem. 0,01 NaCl = 8,93% N == 55,81 Jo 
17,44 


Miweiss, also Eiweiss im Riickstand Ad vr, gelést 434,56 vr. 


90,1 Vv (}. 


uch WE 5 Einzelversuche; 

a) 2000 gr, 3.578) er. gab 0.6798 Trockenrtickstand — 19,69 9, 
1) 2000 er. 4,008 gr. gab 0.7335 Trockenriickstand = 18,3° 0, 
2550 er, gab 0.539 Trockenriickstand 21,1% 0. 
1) 1940 er. 3,874 gr. gab 0,919 Trockenrtiekstand —= 25,69 », 
e) 200 er. 3,1805 er. gab 0,820 Trockenrtickstand —= 25,80. 


2250 gr. 


fi den fiinf Versueten im Ganzen angewendet 10,190 gr. feucht 
2195 ger. aschehaltige Trockensubstanz. Hiervon abziehen der 
\schegehalt der Trockensubstanz 1.3274 Pr. realy 0.0112 Asche : 
ON? o. Daraus berechnet sich: angewendete aschefreie Trocken- 
<ubstanz 2175.4 er. Der ungeldste Riickstand aus den 5 Versuchen 
betrug 405 gi. 

U4932 or. desselben erforderte bei der N-Bestimmung 16,4 ebem. Ag- 

Lisung —~ 7,94%) N %~ 6,25 = 49,825 Kiweiss, also Eiweiss im 


Riickstande 201,7 er, Eiweiss gel6st 1973.6 — 90,79 0. 
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Versuch IV, Feuchtes Fibrin 1714 gr. 

3,7048 gab 0.9154 Trockenriickstand, 0,7198 Trockenriickstand hint». 
liess 0,0056 Asche. Gehalt des Fibrins an aschefreiem Fiws.. 
24,529 9 — 420,3 er. 

Ungeléster Riickstand: a) durch schwachen Alkohol gefillt 37,5 ¢ 
0,5678 gr. erforderte 14,54 Ag-Lisung = 6,179 9 NX 6,25 = 238.59; 
Eiweiss == 14,45 gr. ungeldstes Eiweiss, b) Durch absolutes 4). 
kohol gefillt, mit Alkohol gewaschen, tiber SO4 He vetrock yo! 
4,0 gr. O,3818 gr. desselben erfordert 11,4 chem. Av-Lési 
7,82 N = 45,75%e Eiweiss = 1,83 gr. 

Kiweiss im Riickstand 14,45 4+ 1,83 = 16,28 gr. 

Eiweiss gelést 386 gr. = 91,8%0. 


Versuch Vi Feuchtes Fibrin 2000 gr. 

3,2914 gr. gab 0,6756 Trockenriickstand und 0,007 Asche. Gehalt 
Fibrins an aschefreiem Eiweiss 20,3°/0 — 406 er. 

Ungeléster Riickstand 22.0 er. 

0.5074 gr. desselben erforderte.12,8 ecbem. Ag-Lésung = 6,039) \ 
37,699 9 Eiweiss, also: 

Eiweiss im Riickstand 828 gr, 

Kiweiss gelost 397,7 gr. = 989. 


Versuch Va Feuchtes Fibrin 2000 gr. 
2466 gr. gab 0,6180 gr. Trockenrtickstand und 0,0046 gr. As 
Gehalt des Fibrins an aschefreiem Eiweiss 24,879 9 — 497.4 
Ungeléster Ritickstand: 284 gr. 
0.5668 gr, desselben erforderte 14,0 chem, Ag-Lésung = 5.91") \ 
34,88 9%» Eiweiss, also; 
Eiweiss im Riickstand 8,90 gr, 
Kiweiss gelést 488,5 gr. = 98,29. 


B. Versuche mit Fleisch. 
Nummer VI—XV. Angewendet stets 2 ky. Fleisch = 400 gr. Eiwess 
N-Gehalt des Riickstandes aus den Fleisech-Versuchen. 
0.4402 gr. erforderte 14,5 chem. Ag-Lésung. Daraus berectine! =ch 
N-Gehalt 7,88 —= 49,259/9 Eiweiss. 


Vers.-Nr. Ungelést. Darin Eiweiss. 
VI. 66 82,5 
VII. 68 33,6 


VIIL. 63,5 31,3 
IX. 85,0 ALY 










Vers.-Nr. Ungelést. Darin Eiweiss. 





x. 59,0 29,1 
XI. DOD yg ae 
XIL. 61,0 30,0 
XIU. 68,0 33,0 
XLV. no 99 1 
XV. 106 52,2 


C. Versuche mit Fleischfibrin. 
Xr, XVI Angewendet 75 gr. 

1.1524 er. verlor 0,1210 HeO und hinterliess 0.0224 Asche; daraus 
berechnet sich 1.0090 aschefreie Trockensubstanz = 86,399, also 
fiir 75 gr. 64,73 gr. Gewicht des Riickstandes 6,0 gr. N-Gehalt 
nicht bestimmt, geschiitzt zu 50% Eiweiss. 


\r. XVIL Angewendet 150 gr. 
15578 gr. verlor 0,1468 H2O, hinterliess 0,0184 Asche. Daraus he- 
rechnet sich 89,499 aschefreie Eiweiss. 150 gr. enthalten somit 
134,1 vr. aschefreies Eiweiss. 


Unveidst 16,5 gr, = 8,259 9 Eiweiss. 


D. Versuche mit Serumalbumin, 


0.0084 gr. des zu allen Versuchen angewendeten Serumalbumin gab bei 
anhaltendem Trocknen 0,1242 Wasser und hinterliess 0.0762 Asche. 
Daraus berechnet sich Gehalt an aschefreiem Eiweiss 79,3° 9, 
somit in 150 gr. 108,959/9 Eiweiss. 

04678 gr. des Fiulnissriickstandes erfordert bei der N-Bestimmung 
12,4 cbem. Ag-Lésung = 6,349 9 N = 39,699 Eiweiss. 

frowicht des Féiiulnissriickstandes in Versuch XVUT = 11,45 gr. Ver- 
such XIX = 9,85 er., in Versuch XX = 11,20. Somit ungeldstes 
Riweiss in Versuch XVIII = 4,53 gr., in Versuch XIX = 40,0 gr, 

ss, in Versuch XX 4,43 gr. 


E. Versuche mit Pancreaspepton. 
Nr, XXI. Angewendet 257 gr. feuchtes Pepton. 5,3570 gr. gaben 3,823 gr, 
Trockenrtickstand. 
224 gr. gab 0,0140 Asche. Daraus berechnet sich Gehalt an asche- 
freier Eiweisssubstanz 70,24 , fiir die angewenden Menge also 
180.5 gr. 
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(iewicht des ungelésten Riickstandes 15,2 gr. 04414 gr. dessel| 


erforderten 14,4 ebem. Ag-Lisung = 7,86°9 N = 49,12% Eiw 


also ungeléstes Eiweiss 7,5 gr. 


Nr. XXII. 4000 chem. Peptonlésung davon 3960 gr. in’ zwei Portioney 
mit je 9 Liter Wasser angewendet. 10 chem. Lésung vaben 2.72 
Trockenriickstand und 0,031 Asche. 2900 cbem. entsprach 10948 
aschefreie Trockensubsubstanz. Ungeldster Riiekstand 75 er, = 


i 


B68 er. Eiweiss. 





Ueber die Anwendbarkeit des Magnesiumsulfates zur Trennung 
und quantitativen Bestimmung von Serumalbumin und Globulinen. 
Von 


Olof Hammarsten. 


‘Der Redaktion zugegangen am 30. Mai 1884.) 


In einem, im Jahre 1882. veroffentlichten Aufsatze: 
«Beitriige zur Chemie und Physiologie des Blutserums»') hat 
Dr A. Ek. Burekhardt einige Einwendungen gegen die 
Anwendung des Magnesiumsulfates zur Trennung des Serum- 
elobulins von dem Serumalbumin erhoben, und in demselben 
Aufsatze theilt er auch ein Paar Versuche mit, durch welche 
er beweisen will, dass von dem genannten Salze mit dem 
Serumglobulin auch ein Theil des Serumalbumins ausgefiillt 
werde, Es ist nun offenbar, dass, wenn diese Einwendungen 
begriindet und die von Burckhardt mitgetheilten Ver- 
suche entscheidend waren, eine jetzt viel getibte Methode zur 
quantilativen Bestimmung des Serumalbumins und der Globu- 
line — die Magnesiumsulfatmethode — als eine principiell 
wirichtige verworfen werden miisste, und aus diesem Grunde 


finde ich mich genédthigt, die von Burckhardt erhobenen, 
ieoretischen und experimentellen Einwendungen durch einige 
neue Beobachtungen und Versuche ein wenig zu beleuchten, 
Kinen weiteren Grund hierzu finde ich auch darin, dass die 
Kinwtirfe Burckhardt’s direct gegen meine Versuche und 
die aus ihnen gezogenen Schiiisse gerichtet sind. 

Von den in dem Folgenden mitzutheilenden Versuchen 
habe ich einige schon vor mehreren Jahren ausgefiihrt; die 


| 


1) Archiv fiir experimentelle Pathologie und Pharinakologie, TS82. 
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librigen sind fast. alle im Winter 1882—1883) ausvefiilyy 
worden. Durch Arbeiten anderer Art bin ich doch Jeide 
verhindert gewesen, die Resultate dieser meinen Untersuchunes) 
der Oeffentlichkeit fritiher tberzuliefern. | 


Die Anwendbarkeit der Magnesiumsulfatmethode ety! 
selbstverstindlich Zweierlei voraus: 
1. Das Magnesiumsulfat muss aus einer Fliissigkeit alle. 
Globulin ausfillen, und 
2. Its miissen nur Globuline, aber kein Serumalbumin durcl; 
dieses Salz ausgefillt werden. 


Von diesen Vorausselzungen soll nach Burekhard| 
nur die erste von mir bewiesen worden sein, wihrend div 
zweite durchaus nicht sicher gestellt sein soll. Dement- 
sprechend spricht er auch die Meinung aus, dass es durcli- 
aus nicht bewiesen ist, «dass nicht ein Theil von demjenigen 
Kiweisskérper des Serums, den man bis auf Hammarsten 
Serumalbumin nannte, durch MgSO ausgefalll: wird». 

Um die Bedeutung dieses Ausspruches richtig beur- 
theilen zu kOnnen, diirfle es wohl néthig sein, zuerst dartiber, 
was man unter dem Namen Serumalbumin verstehen soll, 
einig zu werden, 

Ks ditirfte wohl allgemein bekannt sein, dass man bis 
vor einigen Jahren als «Serumalbumin» alles Kiweiss  be- 
zeichnete, welches (abgesehen von den zweifelhaften Spuren 
von Peptonen) nach einem mdglichst vollstindigen Entfernen 
der Globuline miltelst- Kohlensiure, Essigsiiure oder Dialyse 
in dem Serum zurtickgeblieben war; und es kann woh also 
nicht der geringste Zweifel daritiber bestehen, dass von diesem 
Serumalbumin (im ilteren Sinne) auch ein Theil von dem 
Magnesiumsulfate ausgefiillt. wird. Dies ist wohl vielmelir 
cine festgestellte Thatsache, die sonst von Niemandem it 
Zweifel gezogen worden ist, und man kann also nach meiner 
Ansicht nur dartiber streiten, ob dieser, erst durch Eintragen 
von MySOg fillbare Theil des «Serumalbumins» (im ilteren 
Sinne) aus Globulinen oder aus einer Albuminsubstinz 
bestehe. Es ftihrt uns dies also wieder zu der Frage, was 
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man unter dem Namen Serumalbumin oder Albuminsubstanzen 
verstehen soll, und ich muss noch cinige Worte dartiber 
sugen. 

In meiner ersten Abhandlung tiber das Paraglobulin') 
habe ich gezeigt, dass nach méglichst erschépfender Fiallung 
(les Blutserums mit MgSO. stets in bedeutender Menge ein 
coagulabler, in Wasser bei jeder Reaction léslicher Eiweiss- 
stoff in dem mit Salz gesittigten Filtrate in Lésung zurtick- 
bleibt. Diesen Stoff habe ich isolirt, ich habe Lésungen davon 
von wechselnder, bisweilen sehr grosser Concentration unter- 
sucht und dabei gefunden, dass dieser Stoff bei keiner Con- 
centration von verdtinnten Siuren oder Alkalien oder Neutral- 
salzen, NaCl, resp. MgSOa, gefillt wird. Erinnert man sich 
nun’), dass die «Albumine» gerade durch Léslichkeit in Wasser, 
Nichtfillbarkeit ftir Kohlensiure, verdtinnte Sauren, resp. 
Alkalien oder Neutralsalze — wie NaCl oder MgSO4 — 
charakterisirt sind, so findet man leicht, dass von siimumitlichen 
Miweissstoffen des Blutserums nur dem eben genannten der 
Nune Serumalbumin mit vollem Rechte zukommt. Aus diesem 
Grunde habe ich auch nur fiir den mit MgSO nicht fall- 
haven Theil der Eiweissstoffe des Blutserums den Namen 
Sserumalbumin beibehalten, und hierin habe ich bei anderen 
Morschern im Allgemeinen Zustimmung gefunden. Wenn nun 
Burekhardt behauptet, dass das, aus einem durch Dialyse 
oder’ Kohlensiiuredurchleitung erschépfend  gefillten Serum 
init MgSO fiillbare Eiweiss nicht aus Globulin besteht, so 
wird er gewiss auch gern zugeben, dass es ebenso wenig aus 
'ypischem Serumalbumin bestehen kann. Viel eher muss man 
wohl annehmen, dass in dem Blutserum neben den Globulinen 
wid dem typischen Serumalbumin in reichlicher Menge noch 
ei Ster, durch Dialyse oder WKohlensiiuredurchleitung nicht, 
divch MgSOa dagegen vollstindig fallbarer Eiweissstoff sich 
vorfinde, der gewissermassen als cine Zwischenstufe zwischen 
dem Globulin und dem Serumalbumin anzuschen sei. Wenn 


1) Pfliiger’s Archiv, Bd. 17, 
*) Man vergleiche: Hoppe-Seyler, Handbuch der physiologiseh- 


ud pathologisch-chemischen Analyse, 5, Aufl. 
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ich Burekhardt nicht missverstanden habe, will er auc 
nicht bestimmt den fraglichen Stoff als wahres Serumalbuimiy 
bezeichnen; er will vielmehr wenn ich nicht irre — }je- 
weisen, dass dieser Stoff wegen seiner Lo6slichkeits- uid 
Faillbarkeitsverhaltnisse eher zu den Albuminen als zu dey 
Globulinen zu rechnen sei, c 

[eh bin nun in dieser Hinsicht bekanntlich von einer 
anderen Ansicht, in so ferne als ich auf Grund meiner ateren 
und besonders meiner fortgesetzten Untersuchungen  den- 
jenigen Theil der Serumeiweissstoffe, welcher bei gewoélin- 
licher Versuchsanordnung nicht durch Siurezusatz oder Dialyse, 
sondern erst durch Eintragen von MgSO4 gefallt wird, zu 
der Globulingruppe rechne. Ich spreche hier absichtlich von 
der «Globulingruppe», denn ich habe bekanntlich nie dic 
Ansicht ausgesprochen, dass der durch Eintragen von MgSO. 
erzeugte Niederschlag kein anderes Globulin als das Para- 
elobulin enthalten kénne. Im Gegentheil sprach ieh mich 
in meiner ersten Abhandlung tiber das Paraglobulin (Piliiger’s 
Archiv, Bd. 17, 5. 465) tiber diesen Gegenstand folgender- 
tmassen ans. «Ich will selbstverstéindlich nicht die Méetich- 
keit in Abrede stellen, dass neben dem Paraglobulin in den 
mil Me SO erzeugten Niederschlage auch andere, noclhi niclil 
entdeekte Globuline oder albuminatiihnliche Stoffe enthalten 
sein kénnen.» Ich betrachte also, in Uebereinstinmuneg mil 
anderen Forschern, das MgSOa als ein Fallungsmittel {i 
Globuline im Alleemeinen, und ich will hier nur daran erinnern, 
dass die Anwesenheit*von wenigstens einem anderen, dei 
Fibrinogen nahestehenden Globulin in dem, mit MgSO« in 
dem Blutserum erzeugten Niederschlage vor ein Paar Jahren 
theils von Frederieg') und theils von mir?) bewiesct 
worden ist. Dagegen habe ich stets behauptet, dass von 
dem MgSOg kein Serumalbumin oder, allgemeiner gesagt, kein 
zu der Albumingruppe gehérender” Eiweissstoff ausgelill! 


























') Vergl Jahresberichte fiber die Fortschritte der Thierehemi 
Bd. 10, 8. 170. 


2) Vergl. Ebendaselbst. Bd. 12. 8. 11, 


\' 
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wird — eine Ansicht, die ich aus spéiter anzuftihrenden Grinden 


auch fortwahrend aufrecht erhalten muss. 

Der Umstand, dass von demjenigen Eiweiss, welches 
aus dem Blutserum durch Mg SOg vefallt wird, unter 
lichen Verhaltnissen durch Séiurezusatz oder Dialyse nur ein 


vewohn- 
Theil gefalll werden kann, ein anderer Theil dagegen nicht, 
kKonnte auf zweierlei Weise erklirt werden. Man kénnte 
pinerseits annehmen, dass dieser, nur durch Mg SO« fillbare 
Theil aus einem besonderen oder jedenfalls nicht zu der 
Globulingruppe gehédrenden Eiweissstoffe bestehe, und man 
kjunte andererseits auch die Annahme machen, dass er nur 
ein Rest des Globulins sei, dessen Ausfillung mittels Dialyse 
oder Siurezusatz durch besondere, in dem Serum obwaltende 
Verhiltnisse oder darin sich vorfindende  globulinl6sende 
stoffe verhindert worden sei. Die erste Méglichkeit  ent- 
spricht der Burekhardt’schen Ansicht, die zweite der 
meinigen. 

Die Ansicht von Burckhardt basirt sich auf ein Paar 
Versuche, an die ich hier ganz kurz erinnern will, Burck- 
hardt entfernte erst, so weit wie thunlich, durch Dialyse 
das Paraglobulin aus dem Serum, trug dann in das Filtrat 
MeSOa bis zur Siattigung ein, filtrirte den Niederschlag ab 
uid brachte ihn auf einen Dialysator. Er beobachtete nun, 
dass der Niederschlag nach einiger Zeit sich wieder aufléste ; 
wenn aber durch die Diffusion auch alles Magnesiumsulfat 
entfernt worden war, so schied sich doch kein neuer Nieder- 
<chlag aus, selbst dann nicht, wenn er Kohlensiure oder 
Mssigsiure zu Hilfe nahm. Wenn er dagegen das typische, 
durch Dialyse aus dem Serum dargestellte Paraglobulin = in 
vanz wenig NaCl-Lésung gelést und mit Mg SOa-Krystallen 
dugertihrt auf einen Dialysator brachte, so léste es sich zwar 
aufangs, fiel aber nach einiger Zeit selbst ohne Kohlensiiure 
oder Essigsiiture in ganzer Grésse wieder aus. (tr die voll- 
standige Wiederausfillung dieses Paraglobulins durch 
Dialyse hat der Verfasser doch in den ver6ffentlichten Ver- 
-uchsprotokellen keine Beweise mitgetheilt.) 

























































































































































Aus diesen Versuchen zieht nun Burckhardt den Schluss, 
dass es ein mit MgSOs« filllbares Serumalbumin gebe, oder 
wenigstens, dass der erst durch Eintragen von MgSOs fiill- 
bare Theil der Serumeiweissstoffe eher zu den Albuminen 
als zu den Globulinen zu rechnen sei. Dass eine solche 
Ansicht mit den nun referirten Versuchen sich vereinbaren 
liisst, will ich gar nicht liugnen; aber dagegen kann ich ear 
nicht finden, dass diese Versuche einen wirklichen Bewcis, 
sei_es ftir die Burckhardt’sche Ansicht oder gegen dic 
meinige enthalten. 

Es dtrfte wohl allgemein bekannt sein, dass — wie dies 
zuerst von Alex. Schmidt gezeigt worden ist — die Lésung 
des Paraglobulins in dem Serum theils durch die Gegen- 
wart von Alkalien und Salzen und theils durch die Anwesen- 
heit von anderen, nicht ni&iher bekannten Stoffen vermittel! 
wird. Von diesen Lésungsmitteln werden die Alkalien und 
Salze durch Kohlensiiuredurchleitung (resp. Essigsiurezusatz) 
oder Dialyse unwirksam gemacht; wie aber die anderen Stofle, 
welche die Léslichkeit des Paraglobulins in Wasser bei 
Abwesenheit von Alkalien, (resp. Salzen) vermitteln, gegen- 
tiber der Dialyse oder dem Zusatze von Séuren sich ver- 
halten, ob sie dadurch theilweise zerst6rt oder unwirksan 
eomacht werden, ob sie dabei gar nicht verindert und bei 
Zusatz von MegSOa mit ausgefiillt werden ete., dartiber wissen 
wir eigentlich nichts. Ebensowenig kann man die Méglich- 
keit in Abrede stellen, dass ein Theil der Globuline in dem 
Serum in einer solchen Verbindung enthalten oder derart 
von anderen Stoffen verunreinigt sei, dass er nicht einfach 
durch Dialyse oder Kohlensiuredurchleitung ausgefallt wird: 
und wenn diese Vermuthung richtig wire (was — wie wit 
spiiter sehen werden — in der That der Fall zu sein scheint), 
kénnte man ja im Voraus fast erwarten, dass dieser Theil 
der Globuline bei der von Burckhardt befolgten Versuchs- 
anordnung bei erneuerter Dialyse sich nich wieder aus- 
scheiden wtirde. 

Ich kann also in den von Burckhardt mitgetheilten 
Versuchen keine Beweise sehen und ich glaube vielmelt’. 
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dass die Hauptfrage von ihnen nicht wesentlich bertihrt wird. 
fs handelt sich doch niimlich vor Allem darum zu_ ent- 
scheiden, ob der gewodhniichenfalls nur durch MgSO. fill- 
bare Theil der Serumeiweissstoffe aus einem Globulin ‘von 
veriinderter Ldéslichkeit, resp. Fallbarkeit, oder aus einem 
Kiweisstoffe besonderer Art besteht, und diese Frage kann, 
wie ich glaube, erst durch ein mehr eingehendes Studium 
des fraglichen Eiweisses ihre Erledigung finden. 

Nachdem ich nun die von Burckhardt ausgefiihrten 
Versuche besprochen habe, gehe ich zu denjenigen meiner 
eigenen Beobachtungen tiber, auf Grund derer ich zu der 
Ansicht geftihrt wurde, dass der aus einem mittelst Dialyse 
oder Siurezusatz erschépfend gefiillten Serum mit Mg5Os 
fillbare Stoff wirklich aus Globulin besteht. Es haben mich 
nun zwar mehrere Beobachtungen zu dieser Ansicht geftihrt; 
aber unter diesen sind doch die zwei folgenden die wichtigsten. 

Ich habe 

1. Mehrmals beobachtet, dass Lésungen von gereciniglem 
faraglobulin nicht durch Saurezusatz (resp. Kkohlen- 
siuredurchleitung) oder Dialyse, sondern erst von MgSO. 
vollstiindig gefallt werden, und schon aus diesem Grunde 
konnte ich fast mit Bestimmtheit sagen, dass eine voll- 
stiindige Ausfillung des Globulins aus dem Serum nach 
den alteren Methoden noch weniger méglich sein wiirde 
und dass in Folge dessen auch ein Rest von nicht ge- 
filltem Paraglobulin in dem Serum mit MgSO nach- 
eewiesen werden kénnen miisste. Ich habe 

. Beobachtet, dass die Globulinnatur desjenigen Nieder- 
schlages, der in einem durch Dialyse oder Siéiurezusatz 
mdglichst erschépfend gefallten Serum mit Mg SOs erzeugt 
wird, durch ein etwas modificirtes Verfahren leicht und 
sicher bewiesen werden kann; und gerade diese zweite 

Beobachtung musste selbstverstindlich ftir mich ent- 

scheidend sein. 


In diesem Aufsatze werde ich desshalb auch haupt- 


sichlich diese zwei Beobachtungen zum Gegenstand einer 
ciugehenderen Besprechung machen, 





Ich habe, wie oben gesagt, wiederholt die Beobachtune 
vemmicht, dass sorefiltig geretnigtes Paraglobulin, welehes 
durch mehrtigige Dialyse von den Salzen mdglichst betrei! 
worden war, weder durch fortgesetzte Dialyse noch durel 
darauffolgenden Zusatz von Essigsiiure oder Kohlensiiure- 
durchleitung vollstiindig gefallt werden konnte. Die I'ltissic- 
keit gerann zwar — weven threr Armuth an Salzen — beim 
Sieden nicht, aber bei sehr vorsichtigem Essigsiiurezusatz zy 
der siedenden Fliissigkeit, wie auch durch Sa&ttigung imi! 
MeSO« konnte die Gegenwart von in der L6sung. zurtick- 
veblicbenem Paraglobulin leich demonstrirt werden. 

Ich suchte diese Beobachtung durch die Annahme zu 
erkliven, dass das Paragiobulin (da es nach der gewolhu- 
lichen Annahme in Wasser nicht l6slich sein soll) von irgend 
einem Stoffe verunreinigt gewesen sei, der seine Loéslichkeil 
in Wasser bei Abwesenheit von Alkalien oder Salzen ver- 
mittelle, Dieser Erklirune trat dann Burckhardt in seinen 
Aufsatze entgegen, und er machte auf Grund seiner oben 
referirten Versuche die Annalime, dass der nur durch Meso, 
fallbare Eiweissstoff meiner Paraglobulintésungen aus eine, 
dem Serumalbumin verwandten Stoffe bestanden habe. Exe 
solche Annahme kénnte nattrlich nur in dem Falle berecl- 
ligt sein, dass ich mein Paraglobulin aus dem Serum tin 
Hilfe von MeSOa dargestellt hatte. Dies ist) Indessen viv 
nicht der Fall. Meine Angaben beziehen sich nur aut das, 
wie gewOhnlich durch Dialyse oder Séurezusatz zu dem ver- 
diinnten Serum dargesteilte, durch abwechselndes Ausfiillen 
und Wiederaufl6sen gereimigte Paraglobulin, welches vou 


len Forschern und auch von Burekhardt als’ typische- 


Paraglobulin bezeichnet wird. Die Annahme von Burek- 
haradt ist also eine irrige; damit aber der Leser selbst im 
Stande gesetzt werde, den Werth meiner Angaben zu beut- 
theilen, will ich hier einige Versuche mittheilen: 


Versuch t. Es wurden to0O chem, Plerdeblutserum mil Chios 
wasserstoffsiure genau neutralalisirt und dann der Dialyse unterworten. 
Nach 24 Stunden wurde das ausgeschiedene Paraglobulin abfiltrirt. 1 


! 


Wasser auf dem Filter gewasehen und in Na@l-Lésung von 9%9 4 








velist. Bei erneuerter Dialyse schied sich binnen einer Stunde ein 
Niedersellag aus, der innerhalb drei Stunden noch reichlich vermelrt 
wurde. Nach Verlauf von 24 Stunden, wihrend welcher das Wasser 
fleissig gewechselt worden war, wurde der Niederschlag abfiltrirt und 
das Filtrat in einen neuen, offenen Dialysator gebracht. Im Laufe der 
ichsten 24 Stunden schied sich, trotz mehrmaligem Wechseln des 
Wassers var kein neuer Mederschlag aus; aber trotzdem wurde die 
Dialyse noch 24 Stunden fortgesetzt. Die so erhaltene, dialysirte Lésung 
konnte durch Zusatz von Essigsiiure, selbst bei der allergréssten Vor- 
sicht. nicht geffillt werden, Bei anhaltendem Durchleiten von Kohlen- 
siure wurde die Lésung erst nach lingerer Zeit opalisirend, oline eine 
deutlich sichtbare Fallung zu geben. Erst nach 48 Stunden (wiihrend 
welcher die Fliissigkeit auf einem ktihlen Orte aufbewahrt worden 
war) war eine ganz unbedeutende, sehr feine Ffllung sieltbar, von der 
die Fltissigkeit ganz klar abfiltrirt werden konnte. Das zuletzt erhaltene 
Filtrat Konnte nun in keiner Weise, weder bei Durchleitung von Luft, 
och von mehr COg, noch durch Essigsiurezusatz oder Dialyse, gefillt 
verden. Beim Eintragen von MgSO, bis zur Sittigang wurde es dagegen 
teintlockig gefallt. Beim Erhitzen zum Sieden gerann dieses Filtrat erst 
nachdem eine Spur von Essigsiiure und ein wenig Natriumacetat oder 
Chlornatrium zugesetzt worden war. Wihrend dieses Versuches, der im 
November 1882 ausgefilirt wurde, variirte die Lufttemperatur zwischen 
~4und— 229°C. Die Temperatur des Versuchszimmers war + Ll°a— 2°C, 

Trotzdem, dass ich in diesem Falle das Paraglobulin aus dem 
serum durch Dialyse ausgefallt hatte, konnte es, nachdem es in Koch- 
lzlésung aufgelést worden war, weder durch neue Dialyse noel durch 
holifensaiuredurchleitung oder Essigsiurezusatz vollstindig wieder aus- 
efillt werden, Es blieb ein, wenn auch sehr kleiner Theil des Globulins 

dem Wasser zuriick und dieser Theil konnte erst durch Mg SOg aus- 
sefalit: werden. 

Der in Lésung zurtickbleibende Theil des Globulins ist zwar im 
\IIzemeinen nur klein; aber er kann, wie es scheint, nicht unbedeutend 
vechseln. Unter Umstiinden ist er sovar ziemlich gross, und da es von 
literesse ist zu sehen, wie gross dieser Theil s-in kann, habe ich auch 
inige quantitative Bestimmungen ausgefiihrt, die ich hier mittheilen will. 

Versuch 2. Serumglobulin, aus neutralisirtem Pferdeblutserum 
lurch Dialyse geffillt, wurde durch zweimalige Auflésung in verdiinnter 
hochsalzlésung und Ausfillung mit Wasser gereinigt, zuletzt in ver- 

nter Kochsalzlésung aufgelést und dialysirt. Nach 24 Stunden wurde 
livirt und das Filtrat neue 48 Stunden = dialysirt. Es schied = sich 
hrend dieser Zeit keine Spur von Paraglobulin aus: bei Kohleusiure- 
rchleitung trat aber ein Niederschlag, der abfiltrirt wurde, auf. Dar- 


h konnte die Fifissigkeit weder durch Dialyse noch durch Essigsiure 


e enthielt 0.0329 9 Globulin, welches 


Kohlensiinure vefilli werden, S 


Me SOy ausveffllt! werden koiunte. 












































Versuch 3. Das Paraglobulin war aus dem mit 10° Voluy 





Wasser verdiinnten Serum durch Zusatz von Essigsiure auseefijy 








i worden. Jm Uebrigen wurde es wie in dem = vorigen Versuche behap.- 
¢ delt. Die Menge des in Lésung zurfickgebliebenen, weder durch Dialy sc 
p, noch durch Essiysiurezusatz oder Kohlensiuredurchleitung  ffillbare), 
ii Globulins war 0,164 9. 











Versuch 4 Das Paraglobulin wurde wie in dem vorigen Ver- 


suche aus dem verdtinnten Serum mit Fssigsiure gefallt und dure} 
wiederholtes Auflésen in Kochsalzlésung und Ausfillen mit Wasser vo- 
reinigt, Zuletzt wurde es in verdiinnter Kochsalzlésung aufgelist uyd 








++ die Lésung dialysirt. Nach moglichst ersch6pfender Dialyse  enthiel! 
| die Fitissigkeit 0,1369% 9 Globulin. Beim Durehleiten von Kohlensijur 
trat doch eine recht bedeutende Fallung auf, und das neue Filtrat, welches 
ey nunimnehr weder durch Dialyse noch durch Essigsiurezusatz oder Kolilen- 
‘ siiuredurchleitung yvefallt werden konnte, enthielt nur 0,0409 9 Globulin, 








Versuch 5, Das Globulin war aus neutralisirtem Rindshlut- 
serum dureh Dialyse ausgefaillt worden, Behufs der weiteren Reiniguny 






wurde es wie gewoOhnilich in verdtinnter Kochsalzl6sung aufgelést und 
mit Wasser wieder gefallt. Zuletzt. wurde es in Wasser mit Hiilfe you 
ein wenig NaCl gelést und diese Lésung dialysirt. Nach 2-tigive 
Dialyse wurde der Globulinniedersellag abfiltrirt und das Filtrat in einen 
neuen Dialysator gebracht. In den niichsten 24 Stunden schied = sic! 


















wieder ein sebr spirlicher Niederschlag aus, der abfiltrirt wurde. Da- 

Filtrat wurde in einen neuen Dialysator gebracht und wieder 48 Stunde 
- dialysirt. Es trat wiihrend dieser Zeit keine Spur einer Fallung aut, 
und das erschépfend dialysirte Filtrat enthielt trotzdem noch 0,262" 
Globulin. Von Essigsiure wurde dieses Filtrat nur bei sehr vorsicli- 
lirem Zusatz von einer héchst verdinnten Séure geffillt; beim Durch- 
leiten von Kohlensiiure trat dagegen eine reichliche Fillung auf. Die 
mit Kohlensiure gefillte, filtrirte, durch Stehen in der Luft) von tiber- 
schiissiger Kohlensiiure befreite und wieder filtrirte Fliissigkeit kon! 
nunmehr in keiner andeven Weise als durch Eintragen von My SO,q gefilll 
werden, Die Menge des in Lésung zurtickgebliebenen Paraglobulius 
war 0,0S80° 6, 


Versuch 6, Globulin aus einer Pleuraflfissigkeit durch Dialy-: 
nach vorheriger Neutralisation ausgefillt und durch Auflésen in Koch- 
salzlésung und Fallung mit Wasser gereinigt. Die Losung dieses Glo- 
bulins in Wasser und ein wenig NaCl wurde erst 48 Stunden dialysirt, 
dann vom Niederschlage abfiltrirt und von Neuem 24 Stunden gege! 
Wasser dialysirt.. Es sechied sich dabei gar kein Globulin mehr aus, und 
die erschépfend dialysirte Fliissigkeit enthielt 0,144% Globulin, Durch 
Zusatz von Essigsiure konnte diese Loésung nicht geffillt) werden wid 


beim Durehleiten von einem Kollensiiurestrome wihrend einer Stuuce 
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t erst sehr langsam eine Tribung auf. Erst 24 Stunden spater ent- 
elt die Fliissigkeit eine wirkliche Fallung, die abfiltrirt werden konnte, 
das neue Filtrat, welches weder durch Dialyse noch durch Luft- 
Kohlensauredurchleitung, wohl aber durch Sattigung mit MgSO, 


fallt werden konirte, enthielt nocn 0,1249% 9 Paraglobulin. 


Siimmiliche nun mitgetheilten Versuche sind im Winter 
isvefiihrt worden, und es war also leicht jede Zersetzung 
lurch beginnende Féulniss zu verhindern. 

Wie wir aus dem nun Mitgetheilten ersehen, konnte 
'.o in keinem der mitgetheilten Versuche das_ gereinigte 
Paraglobulin durch Dialyse vollstandig ausgefallt werden; 
id ich kann zuftigen, dass eine ganz volistandige Ausfallung 
es gereinigten Paraglobulins (aus Pferdeblutserum darge- 
Jellt) mittels Dialyse bisher in keinem Falle mir gelungen 

Dass es hierbei um wahres Paraglobulin sich gchandelt 
uabe, dirfte wohl aus den oben mitgetheilten Versuchen klar 
in; und die Unrichtigkeit der von Burckhardt ver- 
chten Erklirung meiner Beobachtungen liegt also auf der 
(und, Ich habe tibrigens den durch Dialyse, Saurezusatz 
lor Kohlensauredurchleitung nicht falibaren Res’ des Globulins 

MgSO gefallt, in Wasser mit Hilfe von dem verun- 
inigenden Salze gelést und auf die Gerinnungstemperatur 


gepraift. Die Gerinnung erfolgte, wie fir das gewdhnliche 


3 raglobulin, bel ae 45° c. 


Bei Beurtheilung von diesen Versuchen muss man 
iyendes sich erinnern, Das Serum wurde stets vor der 
Dialyse mit Chlorwasserstoffsaure bis zu neutraler — oder 
litiger amphoterer — Reaction versetzt oder auch nach 
Verdinnung mit Wasser mit Essigsaure gefallt. Das aus- 
‘illte Globulin wurde weiter nie mit Hilfe von etwas Alkali, 
adern stets durch Zusatz von ein wenig NaCl in Wasser 
zelOst, und es handelte sich in diesem Falle also nicht um 
© Alkaliverbindung des Globulins, in welchem Falle die 
vollstandige Fallbarkeit durch Dialyse leicht verstandlich 
resen ware. Die Menge des in Lésung gebliebenen Para- 
/obulins war zwar in den meisten Versuchen nur eine sehr 
ine, In zwei war sie aber 0,124, resp. 0,164°0, was wohl 
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keine Zu vernachlissigende Menge ist; und wenn Solety 
Mengen bei der Dialyse von Lésungen des méglichst sorg- 
fillig gereiglen Paraglobulins unausgefaillt) bleiben kénnen, 
wie ist es denn zu bezweifeln, dass bei der Dialyse des Blut- 
serums selbst noch gréssere Mengen von Globulin in Lésune 
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bleiben werden. 
Nun habe ich bekanntlich in einem frtiheren Aufsatz 
mehrere Beweise fiir die Ansicht geliefert, dass durch Dialyse 


em 


nS healt 


oder Essigsiiurezusatz, resp. NKollensiuredurchleitung nur eiiy 
sehr unvollstindige Ausfillung des Globulins aus dem Serun 
zu-erziclen ist, und dass dementsprechend eine reichilichic 
Menge von nur durch MgsSOs fallbarem Globulin’ bei dem 
allen Verfahren in dem Serum zurtickbleibt. Burckhard| 
findet nun diese Beweise unzureichend und er behauptet im 
Gegensatz zu meiner Ansicht, dass simmitliches Globulin dureli 
Dialyse, resp, Siurezusatz direkt aus dem Serum gefallt werden 
kann. In Uebereinstimmuneg hiermit belrachtet er auch das 
bei diesem Verfahren in dem Serum = zurtickbleibende, nui 
durch MeSOa faillbare Eiweiss nicht als Globulin sondern, 
wie oben gesagt, nur als cinen albuminahniichen Stoff. Anus 
diesem Grunde muss ich also zu meinen friiheren Beweisen 
noch einen neuen fiigen, und ich gehe damit zu dem 
zweiten Theile meiner Untersuchung dber. Dieser zwweite 
Theil betrifft also die Natur des bei der idlteren, auch von 
Burckhardt befolgten Versuchsanordnung aus dem Serun 
nicht einfach durch Dialyse oder Siurezusatz, sondern ers! 
durch Zusatz von MgSO, fallbaren Eiweisses., 


Meine Aufgabe musste bei dieser Untersuchung die 


foleende sein, Erstens musste ich das Globulin’ durcli 


Dialyse und Sé&urezusatz, resp. Kohlenséiuredurchleitung mog- 
lichst vollstindig entfernen, und dann miusste ieh das aus 
dem so behandelten Serum mit MgSO« gefiillte Eiweiss einer 
eingehenderen Priifung unterwerfen. 

sehufs einer, so weit wie méglich, vollstindigen Aus- 
lung des Globulins aus dem Serum mittels Dialyse verfulit 
Burckhardt in der Weise, dass er das vorher nicht neutra- 


*) 


lisirte. mit 3B—4 Volum Wasser verdiinnte Serum auf eimen 





Dialysator brachte und einer etwa 48stiindigen Dialyse unter 
mehrmaligem (2-S mal in 24 Stunden) Wechseln des Aussen- 
wassers unterwart. Der Controle halber wurde das Serum 
noch einige Zeit dialysirt’ und dann durch Essigsiiurezusatz 
auf einen Gehalt von nicht ausgefilltem Paraglobulin gepriift. 

Nach meiner Erfahrung fthrt nun ein solches Ver- 
fahren nicht ganz sicher zum Ziele, denn es ist elwas gar 
nicht ungewOhniiches, dass ein Serum, welches durch fort- 
veselzte Dialyse nicht iin Geringsten getrtibt und durch Essig- 
siiurezusatz nicht gefallt wird, nach weiterer Verdtinnune mil 
Wasser und Kohlensiuredurctieitung einen neuen, wenn 
auch nur spiulichen Niederschlag giebt. Vor Allem kann man 
leicht grobe Fehler begehen, wenn man das Serum nicht vor 
der. Dialyse genau neutralisirt’ und bei der Prtifung mit 
Mssigsiiure nicht eine héchst verdtinnte Siure mit der aller- 
evOssten Vorsicht zusetzt. 

Aus diesen Griinden iinderte ich das Verfahren ein 
wenig ab, insofern als ich das Serum vor der Dialyse stets 
neutralisirte und auch mit grésseren Mengen Wasser ver- 
diinnte. Uebrigens hatte ich wiederholt gesehen, dass die 
Dialyse weit energischer in den von Kthne_ eingefiihrten 
ktinstlichen Wursthtilsen als in den gewohnilichen offenen 
Dialysatoren von Statten geht, und darum habe ich auch die 
meisten Versuche auf jene Weise ausgefthrt. 

In einigen der ersten Versuche wurde das neutralisirte 
Serum vor der Dialyse mit neun Volum Wasser verdtinnt; 
da aber ein solches Verfahren die Unannehmiichkeit mit sich 
liilirle, dass ich (da ja mindestens 100C—200 ebem. Serum in 
Arbeit genommen werden mussten) mit einer ungeheueren 
Anzahl von Schliuchen zu arbeilen gendthigt wurde, und 
da tibrigens aus einem derart verdtinnten Serum die Salze 
uur diusserst langsam durch Dialyse entfernt werden kénnen, 
zoe ich es im Allgemeinen vor, das neutralisirte Serum = vor 


der Dialyse gar nicht oder nur mit 3—4 Volumen Wasser 


zu verdiinnen und erst nach beendeter Dialyse die tibrige 
Menge Wasser zuzusetzen. 
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Durch die Untersuchungen von Alex. Schmidt!) wissey 
wir, dass das frisch gefillte, auf dem Filtrum gesammelie 
Paraglobulin unter dem Einflusse der Luft in eine durch- 
scheinende, syrupése Masse sich verwandeln kann, welche in 
destillirtem Wasser léslich ist. Wenn also das ausgetiillte 
Paraglobulin in reinem Wasser léslich werden kann, so jst 
es ja gar nicht unméglich, dass bei anhaltender Dialyse cin 
Theil des ausgeschiedenen Paraglobulins, welches in dinner 
Schicht ausgebreitet ist, sich wieder auflésen kénnte. Aus 
diesem Grunde habe ich, der Vorsicht halber, in siimmtlichen 
oben mitgetheilten Versuchen mit Lésungen von gereinigtem 
Paraglobulin den durch Dialyse erzeugten Paraglobulinnicder- 
schlag stets nach 24 oder héchstens 48 Stunden durch [\l- 
tration von der Flissigkeit getrennt und diese einer erneuerten 
Dialyse unterworfen. bei Dialyseversuchen mit ktinstlichen 
Wursthiilsen kénnte vielleicht ein ahniiches Verfahren ganz 
iberfltissig erscheinen; da man aber bei Versuchen dieser Art 
wohl nie zu viel Vorsicht verwenden kann, habe ich mir 
es immer zur Regel gemacht, den Niederschlag nach 24 Stunden 
abzufiltriren und das Filtrat in andere Dialysatorschliiiche 
tiberzuftihren. 

In diesen Versuchen, wo das Serum in Schliuchen aus 
Pergamentpapier dialysirt wurde, war die Dialyse regelmiissiy 
innerhalb 24 Stunden ganz beendet, und nur selten gab das 
Filtrat bei fortgesetzter Dialyse einen neuen Niederschilag. 
Nach beendeter Dialyse wurde das Filtrat mit so viel Wasser 
verdtinut, dass sein Volumen mindestens das Zehnfache des 
ursprtinglich in Arbeit genommenen Serums betrug. — bei 
dieser Verdtinnung trat sehr oft ohne Weiteres eine siclil- 
bare Triibung auf, und bei anhaltender Kohlensiuredurch- 
leitung durch das so verditinnte Serum trat regelmiissig cine 
slirkere Trtibung auf, welche allmi&hlich in eine feine, nur 
langsam zum Boden sinkende Fallung tiberging. 

Bei dieser Gelegenheit will ich auch einer Eigenthtim- 
lichkeit der Globulinniederschlige Erwihnung thun, die walit- 
scheinlich auch von Anderen, welche mit den Eiweissstoffen 


1) Piliiger’s Archiv, Bd, *, 8. 482. 
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des Serums viel gearbeitet haben, wiederholt beobachtet 
worden ist. Ich meine die ungleiche physikalische Beschaffen- 
heit der Globulinniederschliige bei verschiedenen Gelegen- 
heiten. 

Derjenige Globulinniederschlag, welcher in dem neutra- 
lisirten Serum durch Dialyse oder in dem mit Wasser ver- 
diinnten Serum durch einen kKohlensiurestrom erzeugt wird, 
hat bekanntlich regelmissig eine lockere, feinflockige Beschaffen- 
heit, Entfernt man aber aus dem Serum das Paraglobulin 
erst méglichst vollstiindig durch Dialyse, und leitet man dann 
durch dieses Serum nach der Verdiinnung mit Wasser einen 
Kohlensiiurestrom, so scheidet sich, wie oben gesagt, noch 
eine merkliche Menge von Globulin aus; aber dieses Globulin 
hat nicht immer das gewOhnliche Aussehen, sondern es bildet 
bisweilen am Boden des Gefiisses eine ziihe, kleberige Schicht. 
Versucht man es, diesen Niederschlag mit einem Glasstabe 
oder einem Platinspatel von dem Boden des Gefiisses zu ent- 
fornen, so ballt er sich zu einer zihen, mehr oder weniger 
durchsichtigen Masse zusammen, welche ein ganz anderes 
Aussehen als das gewoéhnliche Paraglobulin hat. 

Arbeitet man mit einem Transsudate vom Menschen, 
30 erhiilt man bisweilen direkt bei der Fallung des mit Wasser 
verdinnten Transsudates mit Kohlensiiure einen Globulin- 
niederschlag von der oben genannten, kleberigen Beschaffen- 
heit. Ebenso ereignet es sich bisweilen bei der Dialyse von 
cinem Transsudate in offenen Dialysatoren, dass der Globulin- 
niederschlag auf dem Pergamentpapier als eine ziihe, diinne, 
durchsichtige Schicht liegt, wihrend die Fliissigkeit selbst 
Klar bleibt. Dieser Niederschlag haflet regelmiissig sehr fest 
au dem Papiere, und wenn man ihn davon zu_ entfernen 
versucht, ballt er sich zu einer zihen Masse zusammen. 
Ucbrigens bemerkt man in einigen Transsudaten Uebergangs- 
lormen zwischen diesem, eminent zihen, klebrigen und dem 
vewOhnlichen, feinflockigen Globulinniedersechlage. 

Dass der nun beschriebene, in dem Serum oder den 
rranssudaten bisweilen auftretende, zihe Niederschlag wirk- 
ich aus Paraglobulin besteht, lisst sich leicht zeigen.  Lést 
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man ihn in verdiinnter Kochsalzlésung, so zeigt néimlich dies, 





Losung alle Eigenschaften einer ParaglobulinlOsung. Anderey- 



























seils gelingl es auch leicht, aus dem zihen, kleberigen Niede:- 
schlage dureh wiederholtes abwechselndes Aufl6sen uy 
Ausfillen einen ganz typischen Paraglobulinniederschlag day- 
zustellen. 

Dass es in diesen Fallen um ein mehr als gewolhnlic, 
unreines Paraglobulin sich handelte, kann wohl kaum = }e- 
zweifell werden, da oes ja mdoéglich war, aus ihm dire! 
Reinigung ein typisches Paraglobulin zu gewinnen. Welcl 
Art diese, das Paraglobulin verunreinigenden Stoffe sein move 
kenne ich nicht, und ebensowenig liisst es sich jetzt sag 
ob sie irgend welche Bedeutung ftir die L6slichkeit des Para- 
elobulins in dem Serum haben kénnen. Uebrigens bemerk 
ich noch ein Mal, dass eine derartige, kleberige Beschatfeu- 
heit des Paraglobulinniederschlages nur bisweilen und ver- 
hiiltnissmiissig selten zu beobachten ist. Vor Allem gilt di 
von dem mit’ Dialyse oder Kohlensiure (und Verdtiniin: 
mit Wasser) in dem Serum oder einem Transsudate direk! 
erzcugten Niederschlage, wiihrend das aus einem erst dis!) 
sirten und dann mit Wasser verdtinnten Serum mit kolien- 
siiure ausgefiillle Globulin etwas 6fter eine kleberige Beschaticn- 
eit iat, 

Ich kehre jetzt zu den Versuchen wieder zurtick. Wei 
ich das neutralisirte und dialysirte Serum mit Wasser ver- 
dinnte und darauf Kohlensiitre durchleitete, trat, wie ober 
rosact, regelmiissig ein neuer Globulinniederschlag auf, Dicse 
Niederschlag setzte sich regelmiissig sehr langsam zu Boden: 
oft dauerte es mehrere Tage, bevor er sich vollstandig abse- 
setzt hatte, und darum wartete ich gewoOhnilich das yoll- 
stiindige Absetzen nicht ab, sondern filtrirte die Fllissighei 
nach etwa 12 Stunden wiederholt durch mehrfache Filfert 
aus dickem Papiere, bis ein ganz klares, in der Luft ici 
weiter sich triibendes Filtrat erhallen wurde. Von dies 
Filtvate nahm ich dann mebrere kleine Proben, welche the 
mit Essigsiiure, resp. Kohlensiure und theils mil fortgese! 






Dialyse gepriift wurden. Bei dieser Prifung wurde das billie 
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regelmiissig nicht im Geringsten getriibt, und dementsprechend 
kOnnte man glauben, dass simmiliches fallbare Globulin aus- 
sefillt worden wire. Dem war aber nicht immer so. Wenn 
ich niunlich das Filtrat mit mehr Wasser verdtiinnte und von 
Neuem mit einem kohlensiiurestrome behandelte, trat  bis- 
weilen nach einiger Zeit eine Triibung auf, und nach lingerer 
Zeit war eine feine, ausserst langsam untersinkende Fallung 
sichtbar. Selbst durch Verdtinnune mit Wasser allein ohne 
hKohlensiuredurchleitung triibte sich das Filtrat bisweilen ; 
und wenn die feine Fillung durch wiederholtes Filtriren durch 
mehriache Filtern entfernt worden war, triibte sich dieses 
neue Filtrat) bisweilen bei noch stirkerer Verdtinnung mit 
Wasser. Auf diese Weise wurde das Filtrat zuletzt so stark 
init Wasser verdtinnt, dass es zu weiterer Untersuchung nicht 
verwendet werden konnte. 


Wegen dieses Verhaltens, welches vor Allem bei Ver- 
suchen mit Pferdeblutserum zu beobachten ist und welches 
librigens schon von Eichwald!) eingehender studirt worden 
ist, habe ich viele Versuche mit Pferdeblutserum unterbrechen 
niissen. Bei Versuchen mit Rindsblutserum, wie auch mit 
Transsudaten voi Menschen gelang mir die Ausfillung des 
Globulins mit Dialyse, VerdGinnung mit Wasser und Kolilen- 
siuredurchleitung dagegen verhaltnissmiassig leicht; aber ich 
habe auch mehrere Versuche mit Pferdeblutserum ausgeftihrt, 
in Welchen die Ausfillung der Globuline auf die obengenannte 
Weise gut gelang. 


Wenn ich nach beendeter Dialyse des vorher neutra- 
lisirten Serums, Verdiinnung mit Wasser auf das Zehnfache, 
Durchleiten von Kohlensiure und Filtration von dem = ent- 
landenen Niederschlage ein klares Filtrat) erhalten hatte, 
welches weder durch Dialyse noch durch Zusatz von Essig- 
siure oder Durchleilung von Kohlensiure, resp. einem Luft- 
styome getribt wurde, und wenn dieses Filtrat bet Zusatz 
von dem eleichen Volumen Wasser innerhalb 12 Stunden 


1) E. Eichwald jun: Beitréige zur Chemie der gewebbildenden 
m. 1873. 
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nicht merkbar sich triibte, betrachtete ich die Ausfillung des 
Globulins als eine méglichst gelungene. 

Aus dem so vorbereiteten Serum sollte nun der nu 
mit MgSO fillbare Eiweissstoff durch Saittigung mit Me SO, 
ausgefallt werden. Da das Serum in Folge der voraus- 
eocrangenen Proceduren so stark mit Wasser verdtinnt worden 
war, dass sein Volumen oft mehrere Liter betrug, konnte 
selbstverstiindlich beim Eintragen von dem MeSO4 nur eine 
relaltiv sehr spirliche Faillung erhalten werden, und es war 
ausserdem wegen der grossen Fltissigkeitsmenge nothwendie, 
eine grosse Zahl von Filtern zu benutzen. Ich musste dess- 
halb diesen Niederschlag mit den Fillren erst) stark aus- 
pressen, dann in wenig Wasser zertheilen, die L6s:ing filtriven 
und zum 2. Male durch Eintragen von MgSO4 fallen. De 
bei dieser 2. Ausfillung erhalltene, rein weisse Niederschilag 
wurde dann auf ein oder ein Paar kleine Filtern gesammoel!, 
Nach nicht zu starkem Auspressen konnte dieser Niederschilag 
leicht von den Fillern abgenommen werden. Er wurde dani 
in cine kleine Menge Wasser gelést, die Lésung, wenn nothie, 
von Papierfetzen durch Filtration befreit, und auf diese Weise 
Losungen von demjenigen Eiweissstoffe erhalten, welcher 
nach Burekhardt als eine Art von Serumalbumin — be- 
trachtet werden soll, wiihrend er nach meiner Ansicht nu 
einen Rest von nicht gefiilltem Paraglobulin darstellt. 

Diese Lésung wurde nun auf folgende Weise weiter 
untersucht. Zuerst unterwarf ich die Lésung einer neuen 
Dialyse, und zwar theils in offenen Dialysatoren und _ theil: 
in den ktinstlichen Wursthtilsen, Bei der Dialyse in offenen 
Dialysatoren erhiell ich dabei fast nie einen Niederschilag, 
wiihrend dies bei der Dialyse mit Wursthtilsen sehr oft der 
Pall war. Wenn cin Niedersehlag sich ausschied, wurde o1 
weiter untersucht, wobei er regelmiissig durch Léslichkeit in 
verdiinnter Kochsalzlésung als ein Globulin sich erwies. Nac) 
beondeter Dialyse (wenn die Lisung héchstens verschwindend 
kleine Spuren von Schwefelsiiure enthielt) wurde, gleicli- 
ciiltig ob withrend der Dialyse eine Fidlung entstanden wai 
oder nicht, ein Theil der nothigenfalls fillvirten Fliissigkei! 
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mit einem Kohlensiurestrome behandelt. Gewohnlich wurde 
die Probe dabet nicht e@efallt, und ebensowenig trat— bet 
Zusatz von héchst verdiinnter Essigsiure cine Tribung auf. 
(1 einigen Versuchen trat doch eine neue Fallung von 


Globulin auf, und in diesem Falle wurde die ganze Fltssig- 
keitsmenge mit Kohlensiiure gefallt. Das neue Filtrat konnte 
dann in keiner Weise durch Dialyse, Saurezusatz oder Durch- 
leitung von Luft, resp. COz, sondern nur durch Eintragen von 
Neutralsalzen gefallt werden. 

Die erwihnten, unbedeutenden Ausscheidungen von 
Globulin zeigen also, dass das Serum, trotzdem dass es vorher 
durch Dialyse ete. méglichst vollstindig von dem Globulin 
befreit worden war, noch merkbare Mengen von Globulin 
euthielt. Dass solche Ausscheidungen von Globulin’ nicht 
in allen Versuchen stattfanden, rilirt nach meiner Meinung 
daher, dass die Globuline, wie ich wiederholt gesehen 
habe, gleichetillig ob man das eine oder andere Fallungs- 
mittel benutzt, nicht immer gleich leicht aus dem Serum 
ausgefilll werden kénnen. Da aber diejenigen, welche etwa 
ler Ansicht von Burckhardt beipflichten, diese Aus- 
<cheidungen vielleicht durch die Annahme = erkliren wollen, 
dass es hier nur um einen Rest von typischem, wegen 
irgend eines Fehlers bei der Vorbereitung des Serums, in 
der Lésung zurtickeebliebenen Paraglobulin sich gehandelt 
habe, lege ich auf die nun milgetheilten Beobachtungen kein 
weiteres Gewicht und ich gehe zu demjenigen Theile meiner 
Versuche tiber, welcher in keinem einzigen Falle ein wech- 
<eIndes Resultat) gegeben hat, und von dessen Richtigkeit 
und Beweiskraft Jedermann mit der allergréssten Leichtigkeit 
sich selbst tiberzeugen kann. 

Wiihrend meiner Untersuchungen tiber die Eiweissstoffe 
des Blutserums und der Transsudate hatte ich mehrmals die 
Beobachtung gemacht, dass es ftir die weitere Untersuchung 
nicht gleicheiiltig ist, ob das Globulin mit NaCl oder MgSO. 
auseefalll wird. Das mit NaCl eefallte Globulin lisst sich 
leichter reinigen und es wird etwas weniger leicht) léslich. 
Dementsprechend scheidet es sich auch bei der Dialyse etwas 
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leichter aus (was tibrigens aus mehreren Grtinden zu erwarte: 
war), Auf dieses Verhalten basirt sich folgendes Verfahren: 

Nachdeim die obengenannte L6sung des 2malimit Meso, 
eefilllen Eiweiss von Neuem dialysirt und mit hohlensiure 
behandelt worden war (wobei ein etwa sich ausscheidender 
Globulinniederschlag  abfiltrirt wurde), séittigte ich diese. 
Miltrat mit Kochsalz in Substanz. Dabei trat in jedem Fal) 
ein’ Niederschlag (18) auf, welcher nach 12—24 Stunden 
abfiltrirt wurde, so dass ich ein mit NaCl gesiittigles Filtral 
(1b) erhielt. Dieser, mit gesiittigter Na Cl-Lésung gewaschiei 
Niederschlag wurde mit dem = Filtrum = zwischen Fliesspapier 
gepresst und dann mit dem Filtrum in Wasser zertheill. Nach 
einiger Zeit wurde filtrirt und die Lésung dialysirt. Es schied 
sich hierbei in allen Versuchen ohne Ausnahme ein Nieder- 
schlag wenigstens innerhalb 12—24 Stunden aus, und diese 
Niederschlag verhielt sich den gew6hnlichen Globulinreagentien 
veventiber als gew6hnliches Paraglobulin. Dieser Niederschilay 
hatte doch in mehreren Fallen eine ganz bestimmete Tendenz, 
mit der Luft in Berthrung bei anhaltenderer Dialyse sich 
wieder aufzulésen, was wohl auch erkléiren k6nnte, waruin 
bei der stets mehr anhaltenden Dialyse von den MgSOg-hul- 
tigen L6sungen eine Ausfiillung sehr oft nicht  stattfindet, 
Wurde nun dieser, bei der Dialyse entstandene Niederschilia: 
abfillrirt, so konnte ich mittelst Kohlensiituredurechleitung in 
dem Filtrate eine neue, wenn auch am Oftesten nur gerine- 
fiivige Fallunge von Globulin hervorrufen. Waurde nochmal: 
filtrirt, so enthiell das Filtrat, wie eine dialysirte reine Globulin- 
ldsung, nur eine geringe Menge von mit MeSOa fallbavem 
Globulin. Diese Beobachtungen zeigen also, dass der ii! 
NaCl erhaltene Niederschlag (la) aus Globulin bestand. 

Die von diesem Niedersehlage abfiltrirte, mit) Na] 
vesiiltigle Fltissigkeit (Filtrat 1D) enthielt nun, wie zu erwarten 
war, noch eine nicht unbedeutende Menge Eiweiss, welche: 
mit MgSOa ausgefilll werden konnte. Ich fand es doch aim 
hesten, aus diesem Fillrate das Eiweiss nicht direkt, sondern 
erst nachdem das NaCl vorher durch Dialyse entfernt worden 
war, mit MeSOg auszuscheiden, Der durch Sittigumag mu! 
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MesOs erhallene Niederschlag wurde abfiltrirt, mit) dem 
Viltrum zwischen Papier gepresst und dann in wenig Wasser 
selOst. Die Lésung wurde in ktinstlichen Wursthtilsen einer 
nereischen Dialyse unterworfen, und hierbei schied sich in 
nigen Versuchen, aber nicht in allen, wieder ein wenig 
Globulin aus. Gleichgtiltiz ob bei der Dialyse etwas Globulin 
-ich ausgeschieden hatte oder nicht, wurde nun diese, néthigen- 
falls fillrirte, Fltissigkeit mit NaCl in Substanz  gesiattigt. 
Hlierbet trat nun oline Ausnahme in allen Versuehen = cine 
neue Fallung (28) auf, die wie die obengenannte (1a) in 
Wasser gelést wurde, Bei der Dialyse von dieser neuen 
Losung trat wieder eine Fallung auf, die alle Eigenschaflen 
eines Globulins hatte. 

Das von dem Niederschlage (2*) getrennte, mit) NaCl 
esiittigte Filtrat (2b) enthielt in den meisten Fallen so wenig 
Miweiss, dass es nicht weiter verarbeitet werden konnte. 
ly ein Paar Versuchen war doch der Gehalt an €tweiss 
elas grdésser, und in diesen Versuchen wurde nun das Na Cl 
durch rasche Dialyse entfernt, die von NaCl befreite Lésung 
mit MeSOa gefillt, der Niederschlag in sehr wenig Wasser 
lost, diese Lésung durch Dialyse von MegSOa befreit) und 
dann mitt NaCl e@efallt. Es schied = sich nun wieder ein 
Niederschlag aus, der abfiltrirt und in Wasser gelést wurde. 
In dieser L6sung trat nun bei der Dialyse eine neue Fallung 
aul, die in allen Beziehungen wie gewo6hnliches Globulin. sich 
verhielf, nur war sie — was ja oft mif dem = ausgefillten, 
cinige Zeit mit Wasser in Bertihrung gewesenen Globulin der 
Pall zu sein pflegt — etwas schiwerer léslich in Neutralsalzen 
als das typische Globulin. Das mit NaCl gesiittigte Filtrat 
(3b) enthielt so hé6chst unbedeutende Mengen Eiweiss, dass 
aun eine Verarbeitune desselben nicht gedacht werden konnte. 
so lange als es noch méglich war mit MgSO etwas Eiweiss 
vusfillen, liess sich also die Anwesenheit von Globulin in 


diesem Niederschlage leicht und sicher nachweisen. 


Die Ausftihrune dieser Versuche ist, wenn sie auch sehr 


Citraubend und itihsam war, so einfach, dass Jedermann 
von der Richtigkeit meiner Angaben sich leicht tiberzeugen 
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kann. Damit aber der Leser im Stande gesetzt werde, auch 
oline eigene Versuche den Werth meiner Beobachtungen beur- 
theilen zu kénnen, will ich einige der von mir ausgeftihrten 
Versuche als Beispiele hier mittheilen. 













Versuch 7. 100 chem. Pferdeblutserum wurden genau neutra- 
lisirt und dann in’ kiinstlichen Wursthfilsen gegen Wasser dialysirt, 
Nach 24 Stunden wurde der Globulinniedersehlag abfiltrirt und das 
Miltrat von Neuem dialysirt. Es sehied sich dabei nur eine sehr unbe- 
deutende Fallung aus, die nach neuen 24 Stunden abfiltrirt wurde. Do 
neue Filtrat konnte nun weder durch Dialyse, noch dureh sehr vor- 
sichtigen Essigsiiurezusatz vefallt werden, Bei Verdtinnung mit 9 Vol, 
Wasser triibte es sich doch etwas und bei Durchleitung von Kolhlen- 
siiure trat nun eine wahre Fillung auf. Diese Fallung setzte sich all- 
miilig zum Boden, wo sie eine etwas ziihe Schicht bildete. Ein Theil 
der Fillung blieb doch in der Fliissigkeit suspendirt, und erst durch 
wiederholtes Filtriren durch mehrfache Filtren aus einem dichten Papier 
konnte die Fliissigkeit ganz klar erhalten werden. 








Diese, ganz klare Fliissigkeit trtiibte sich weder bei der Dialyse, 
noch bei Zusatz von héchst verdtinnter Essigsiiure, noch bei Durch- 





leilung von Kohlensiure. Ebensowenig wurde sie beim Durechleiten von 





einen Luftstrome oder wenn sie in diinner Schicht in’ einem flachen 
(iefiisse der Ruhe tiberlassen wurde, merkbar getriibt. Bei Zusatz yon 
dem halben Volumen Wasser, wobei also 4/15-Serum erhalten wurde, 







schien die Fliissigkeit doch schwach opalisirend za werden, und bei 
anhaltendem Durchleiten von Kohlensiiure wurde sie etwas tribe. Ein 
deutlicher Niedersehlag kam doch nicht zum Vorschein, und da ich 
Wiederholt gesehen hatte, dass in solehen Fiillen ein Niederschlag erst 
nach mehreren Tagen sich absetzt, filtrirte ich die Fliissigkeit wieder- 
holt durch mehrfache Filtren aus einem ungewoéhnlich dichten Papiere, 
wobei sie zuletzt endlich klar wurde, Von dieser Fliissigkeit nahm ich 
dann einige kleinere Proben, welche theils mit Dialyse und theils mit 
Mssigsiiurezusatz, resp. Kohlensiiuredarchleitung geprtift wurden. Diese 








Proben blieben bei dieser Behandlung ganz klar. Eine vierte, etwas 
erossere Probe wurde mit 12 Vol. Wasser verdiinnt, und auch diese 
Probe triibte sich im Laufe von 12 Stunden nicht im Geringsten, Kohlen- 
siuredurehleitung durch diese Probe blieb ebenfalls ohne Erfolg, und 
ich betrachtete desshalb die Ausfillung des Globulins aus dem Seruin 







— so weit eine solehe nach den filteren Methoden ausfihrbar ist 
als eine gelungene. 







Das so vorbereitete, verdfinnte (145)-Serum wurde nun in einer 
vrossen Flasche mit MgSO gq gesiittigt, der Niederschiag auf mehrere 
Filtern gesammelt, ausgepresst, in efwa 100 cbem, Wasser geldst, ats 
dieser Losung zum 2. Male mit MgSO, im Ueberschuss gefallt und nil 
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ner gesittiglen Lésung des Salzes auf dem Fillrum gewaschen, Der 
rein Weisse Niederschlag wurde darauf mit dem Filtrum zwischen Fliess- 
papier gepresst (jedoch nicht zu stark) und in so viel Wasser gelést, 
lass das Volumen der filtrirten Lésung etwa 25 ebem. betrug. Diese 
Lisune wurde nun auf fiinf Dialysatoren (Wurs'!hiilsen) vertheilt’ und 
einer energischen Dialyse unterworfen. Es schied sich hierbei im Laufe 
der ersten 24 Stunden nur eine sehr geringfiigige Menge Globulin aus, 
din dem Filtrate konnte in den niichsten 24 Stunden durch Dialyse 
ejne weitere Globulinausscheidung erzeugt werden. Dieses Filtrat, 
welches nur Spuren von MgSOg enthielt, wurde nun mit NaCl gesittigt, 
yobei in reichlicher Menge ein flockiger Niederschlag (14) erhalten wurde. 





Dieser Niederschlag (19) wurde mit dem Filtrum stark gepresst 
id in Wasser gelést. Diese Lésung dialysirte ich dann in einem offenen 
Dialysator unter 6-maligem Wechseln des Wassers im Laufe des Tages ; 
ad es sehied sich hierbei schon innerhalb sechs Stunden ein Nieder- 
-eilag aus, dessen Menge im Laufe der Nacht sich merkbar vermehrte. 
Hieser Niedersechlag wurde nun abfiltrirt und weiter untersucht. Er léste 
seh in verdfinnter Kochsalzlésune wie auch in sehr verdiinnten Sifiuren 
der Alkalien. Die Losung in NaCl konnte durch Wasserzusatz und die 
Lisung in Alkalien dureh sehr vorsichtigen Zusatz von Essiygsiiure bei 



















leichzeitiger Verdtinnung mit Wasser wieder gefallt werden, Der Nieder- 
schlag verhielt sich also wie ein Globulin, Die nach beendeter Dialyse 
von dem Globulinniederschlage abfiltvirte Fltissigkeit gab bei Verdiinnung 


it Wasser und sehr vorsichtigem Zusatz von Essigsiiure, wie auch beim 


Darehleiten von Kohlensiure eine sehr feine, in Kochsalzlésung lésliche i 
hillung, Die Globulinnatur des Niederscblages (18) war also hiermit " 


pew1lesen. 





Das von dem Niederschlage (14) getrennte, mit NaCl gesiittigte 


Filtrat (1b) wurde durch Dialyse (in Wursthtilsen) von dem Na Cl befreit 
ud dann mit tiberschtissigem Me SO, gefiillt. Der mit Mg SO4-Saturation | 


fewaschene, ziemlich spirliche Niederschlag wurde in 10 cbem. Wasser | 
jst und 24 Stunden dialysirt. Es schied sich dabei kein Globulin 
Die Lésung wurde nun mit NaCl gesattigt und es trat dabei ein 


neuer, flockiger Niederschlag anf (24). Dieser Niederschlag wurde wie 


} 


vr obige (14) behandelt, in Wasser gelést und dialysirt. Es schied sich 

ch hier nach einigen Stunden eim fiockiger, in NaCl wie in ver- 
unten Sduren oder Alkalien léslicher Niederschlag aus, und der Nieder- : 
lag (24) bestand also ebenfalls aus Globulin. Das von (24) getrennte, 
Kochsalz gesiittigte Filtrat enthielt so wenig Eiweiss, dass es beim 
trhitzen zum Sieden nur opalisirend wurde und bei vorsichtigem Zusatz 
tt Essigsinure zu der siedenden Fliissigkeit nur eine fiusserst spirliche 


ing gab, Die Menge des Eiweiss in dem Fiitrate war also eine so 
. dass es nicht weiter untersucht werden konnte. 


ry iilvige 
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Versuch & Es wurden 200 chem. Rindsblutserum genau ney! 






























lisirt und, auf 20 Dialysatoren (Wursthiilsen) vertheilt, einer energis: 
Dialyse unterworfen. Nach 24 Stunden war die Ausfillune des Glo), 
durch Dialyse eine so vollstiindige, dass in dem Filtrate bei fortgesc 

' Dialyse in den niichsten 24 Stunden keine weiteren Ausscheidiun 
erhalten werden konnlen. Ebensowenig wurde das Filtrat durch Zu: 
von Essigsiure oder durch Kohlensaéuredurchleitung wahrend 3 ¢ Stund 
vetriibt. Bei Verdfinnung mit 9 Vol. Wasser wurde es doch ein wer! 
evetriibt, und diese Tribune konnte durch anhaltende Kohlensfuredire) 
leitune noch etwas vermehrt werden. Die nach wiederholtem Filtri 
durch mehrfache Filtren klar erhaltene Fliissigkeit konnte doch in kei 
Weise, sei es dureh Dialyse, Essigsiurezusatz, Durchleitung von Lut 
resp. Kohlensiure oder durch Verdtinnung mit Wasser gefallt werd 

Das so vorbereitete Serum wurde nun mit MgSO, gesiittict 
der Niederschlag wie in dem vorigem Versuche durch eine zweite Au-- 
fallung gereinigt, Die ziemlich reichliche Fallung wurde in 50 e}) 
Wasser gel6st und diese Lésung, auf 10 Dialysatorschliuche vert! 
der Dialyse unterworfen. Es schied sich dabei innerhalb 24 Si 
nur ein unbedeutender Niederschlag von in NaCl léslichem Glo! 
aus. Die abfiltrirte Flfissigkeit wurde wie gew6hnilich mit NaCl ee! 
der reichliche Niederschlag (14) abfiltrirt, zwischen Fliesspapier gepr 
in Wasser gelést und diese Lésung dialysirt.. Nach Verlauf vo 
Stunden trat eine Fallung auf, die in den folgenden 18 Stunden 1 
unbedeutend vermehrt wurde, Diese FAllune hatte allée Eigensel: 
eines Globulinniederschlages. Das von ihr getrennte Fillrat gab, 1 
Zusatz von Wasser, beim Durechleiten von Kohlensiiure einen nn 
wus Globulin bestehenden Niederschlag, 

Das Filtrat (1%) wurde wie in dem vorigen Versuche belhit 
mil Me SO; geffallt, die Ffillang in 20 ebem. Wasser gelést und « 
Losung auf vier Dialysatoren vertheilt. Es schied sich bei ein 
stiindigen Dialyse kein Niederschlag aus. Die Flfissigkeit gab abe 
vollstandiger Sittigung mit Na@] einen flockigen Niederselilag (2a), 
in Wasser gelést wurde. Aus dieser Lésung schied sich bei der Dim 
nach etwa zwolf Stunden ein aus Globulin bestehender Miederse! 
aus, und das hiervon getrennte Filtrat gab nach Verdiinnung mit \V 
bei Durchleitung von Kohlensiure eine Triibung, die bei Zusatz vo 
etwas NaCl wieder verschwand. 

Das mit NaCl gesiittigte Filtrat (2b) wurde wie gewoéhniic! 
handelt und mit MeSO , gefiillt, wobei eine nur geringfiigige Pall ) 
erhalten wurde. Diese Fiillung, in 10 chem, Wasser gelést, wurde i | 
in zwei Dialysatoren gegen Wasser dialysirt und die Lésung dann | | 
NaCl gefillt. Trotzdem dass der Eiweissgehalt dieser Lésung im Ga 
nur ein unbedeutender war, erhielt ich doch mit Nal einen flee! 


Niedersellag (328) Dieser Mederschlag wurde in 2 chem, Wasse! 
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nd diese Lésung in einem sehr kleinen, offenen Dialysator gegen 





Wasser dialysirt. Teh erhielt lier wiederum einen, wenn auch selbst- 
tindlich nur sehr unbedeutenden Niederschlag, der indessen durch 
pine Léslichkeit in Kochsalzlésung als em Globulinniederschlag sich 
Das mit NaCl gesiittigte Filtrat (3b) enthielf nur Spuren von 

weiss, und es konnte folglich nicht weiter verarbeitet werden. 

So Jange als es tiberhaupt noch méglich war, mittels 
\eSOs einen Eiweissniederschlag zu erhalten, liess sich also 
auch in diesem Versuche die Globulinnatur dieses Nieder- 
<lages leicht zeigen. Diese beiden Versuche sind tibrigens 
uu als Beispiele aus einer grésseren Zahl von solchen hier 
witvetheilt worden; und da ich bisher in keinem einzigen 
Versuehe ein abweichendes Resultat erhalten habe, dtirfte 
- wohl ganz tiberfltissig sein, weitere detaillirte Versuche 

mitzutheilen. Ich will nur zuftigen, dass ich derartige 
Veysuche nicht nur mit Pferde- oder Rindsblutserum, sondern 
wich mit Transsudaten vom Menschen und dmal auch mit 
Hundeblutserum angestellt habe. Ueberall war das Resultalt 
n der Hauptsache dasselbe; tiberall konnte ich zeigen, dass 
his aus einem mittels Dialyse, Kohlensiuredurehleitung wnd 
Verdinnung moéelichst vollstindig von Globulin befreiten 
scrum omit) Me SO, gefallte Eiweiss 


Hardt als emen albuminihniichen Stolf betrachtet wurde, 


, Welches von Burek- 
wirklich aus Globulin besteht. 
Ich will tibrigens noch einmal daran erinnern, dass ich 
mehrere Versuche mil Pferdeblutserum aus dem Grunde nicht 
vollvihren konnte, weil es mir nicht méelich war, aus diesem 
serum durch Dialyse, Verdtinnung mit Wasser, Nohlensiiure- 
urchleitune ete. das Globulin zu entfernen, oline gleichzeitig 
iis Serum so iusserst stark mit Wasser zu verdiinnen, dass 
lie Weitere Verarbeitung nicht modelich wurde. Bei Ver- 

suchen mit Rinds-, wie auch mit Tlandeblutserum war es 

dageven im Alleemeinen weil leichter, das neutlralisirte Serum 
ilfels Dialyse, Verdtinnung mit Wasser und darauffolgende 
\Ohlensiuredurchicitune so weit von Globulin za befreien, 
iss das neue Fillrat) bei weiterer Verdiinnunge mit Zusatz 
Ol Saduren ete, gar nicht weiler getriibl wurde, Da die 


\ 
\ 


Yersuche mit Rindsblutserum also im Allgemeinen weniger 
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miihsam und Jeichter auszuftihren sind als diejenigen ij 
Prerdeblutserum, habe ich cveglaubt, dass diese Bemerktnee 
fiir diejenigen, welche meine Versuche vielleicht wiederholey 
wollen, nicht ganz unwillkommen sein sollten. 

Durch die, in den obigen Versuchen 7 und 8 ausfiiliy- 
lich mitgetheilte Versuchsanordnung kann man also. leich| 
zeigen, dass derjenige Eiweissniederschlag, der in einem nach, 
den alteren Methoden so weit wie méglich von Globulin 
befreiten Serum mit MgSQO« erhalten wird, wahres Globuliy 
enthalt. Ich stellte mir nun die Frage, ob dieses Globuliy 
mit dem Paraglobulin identisch oder von diesem Ejiweiss- 
stoffe wesentlich verschieden sei. Von anderen verwandter 
Globulinen unterscheidet sich das Paraglobulin’ bekanntlic); 
durch die Gerinnungstemperatur, die unvollstiindige Fiillbar- 
keit mit NaCl und endlich auch dureh die specifische Drehune, 
Die letzlere konnte nun in meinen Versuchen nicht ganz 
genau bestimmt werden, denn das fragliche Globulin kon: 
ich nur schwierig in gentigend grosser Menge erhalten. [ci 
habe doch 2mal die specifische Drehung zu ermitte!n ver- 
sucht und dabei die Zahlen — 47,2°, resp. 48° erhalten, was 
ja recht gut mit der von Fréedericg (ftir das direkt aus 
dem Serum mit Mgs5O¢ gefallte Globulin) gefundenen Mitte! 
zahil —47,5° stimmt. Da ich indessen einerseits nur 21mial 
die specifische Drehung bestimmte und anderseits nur in! 
kleinen Substanzmengen arbeiten konnte, will ich kein grosses 
Gewicht auf diese Zahlen legen, wenn sie auch ftir dic 
Identitat dieses Eiweissstoffes mit dem typischen Serum- 
elobulin sprechen, 

Hinsichtlich der zwei anderen Eigenschaften — stimit 
dagegen das unter gewOhnlichen Verhilthissen nur mit Me s0s 
fllbare Eiweiss mit dem = typischen Paraglobulin wohl tiber- 
ein. Von tiberschitissigzem NaCl wird es niiniich nur unvoll- 
stiindig gefillt, und die Gerinnungstemperatur, die ich tn 
mehreren Fallen bestimmt habe, liegt ftir die Na Cl-haltiv 
Losung bei etwa + 75° C. 

Dasjenige Eiweiss des Blutserums, welches bei der gewolit- 
lichen Versuchsanordnung weder durch Dialyse noch dure! 
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Siurezusatz, sondern erst durch Eintragen von Magnesium- 
sulfat gefllt wird, und welches von Burekhardt als ein 
mit den Albuminen verwandtes Eiweiss betrachtet wurde, 
besteht also nicht nur — wie ich schon vor mehreren Jahren 
behauptet habe — aus einer Globulinsubstanz, sondern dieses 
Globulin scheint sogar mit dem typischen Paraglobulin iden- 
lisch zu sein, wenn auch die Léslichkeits-, resp. Fallbarkeits- 
yverhiiltnisse in Folge besonderer Umstiinde etwas andere sind. 

Wenn also tiber die Globulinnatur des von mir unter- 
suchten Eiweiss kein Zweifel mehr bestehen kann, so giebt 
es doch nech eine Einwendung, die nicht ohne Weiteres 
zurtickzuweisen ist. Ich gedenke hier der von einer Seite 
eemachten Annahme, dass scheinbar sehr geringe Einfltisse 
von Salzen das Serumalbumin in Serumeglobulin) zu ver- 
wandeln fihig sein sollen, und dass dementsprechend ein Theil 
les aus dem Serum mit MgSO fillbaren Globulins in Folge 
der chemischen Proceduren aus dem Serumalbumin entstanden 
si. Ich habe desshalb auch diese Méglichkeit zum Gegen- 
-ande einer besonderen Untersuchung gemacht und dabei 
von dev unerwartet grossen Widerstandsfithiekeit des Serum- 
vbumins gegen nicht zu eingreifende chemische Agentien 
mich tiberzeugen k6nnen. 

Dass das Serumalbumin von Salzen allein nicht merkbar 
verindert wird, habe ich schon vor mehreren Jahren in 
uecinem Aufsatze tber das Paraglobulin zur Gentige gezeigt, 
ind gerade auf diesem Verhalten habe ich sogar eine Methode 
ur Reindarstellung des Serumalbumins basirt. In den oben 
iilvetheilten Versuchen wurde indessen das Serum vor dem 
sittigen desselben mit MgSO, mit Kohlensiiure behandelt und 
vel dem Eintragen des Salzes enthielt es noch  ziemliche 
Mengen von diesem Gase. Man kénnte desshalb  vielleicht 
iinehmen. wollen, dass das Serumalbumin, wenn es auch 
larch Salze allein nicht veriindert wird, durch die combinirte 
Wirkung der Kohlensiiure und des Salzes doch zum Theil 
it Serumglobulin verwandelt werde, und ich musste also 
liese Méglichkeit’ zum Gegenstand einer besonderen Unter- 


‘uchune machen. 
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Die zu diesen Untersuchungen verwendelen Lésune 



























von Serumalbumin stellte ich in’ einigen Fallen nach d, 


te fe Re 


von Starke und mir!) angegebenen Methode dar. In de \ 
meisten Fallen verfuhr ich doch in der Weise, dass ieh da: \ 
serum mit Me SO, bei + 30°C, sittigte, dann dureh Abkiilijey ( 


des Fillrates auf Zimmertemperatur das im Ueberseliis. 
eeléste Salz auskrystallisiren liess und endlich die dire 
Ausfrieren von Salz weiter befreite und etwas coneentript 
vewordene Lésung dialysirte. Wenn die Lésung  dahe! | 
withrend der Dialyse stark verdtinnt worden war, wurde si 
dann bet etwa 40°C, durch Hintiberleiten eines Stromes von 


eetrockneter Luft rasch gentigend concentrirt. | 
Durch die so gewonnene Loésung von Serumalbinni: | 
leilete ich dann einen Kohlensiiurestrom wihrend héchsten- / 
zwei Stunden; und dabei blieb sie — wenn das Globulin : 
vorher ganz vollstindig entfernt worden war — ganz kl 


und unverindert. Es wurde also aus dem Serumalbumi 
kein mit Kohlensiure fillbares Globulin gebildet, und wen 
ich dann, nach dem Enutweichen der tiberschtissigen Nolilen- 
siiure, diese L6sung mit NaCl oder MgSO, siittigte, trat kein 


Spur einer Fillung oder Trtibung auf. Die Kohlensiiu ' 
allein vermag also nicht das Serumalbumin in eine, durcii 


NaCl oder MgSO, faillbare Substanz tiberzuftihren, und da- 
von mir in den oben miltgetheilten Versuchen (7 und &) in 
dem mit MgSO, erhaltenen MNiederschlage nachgewiesei | 
Globulin konnte also kein aus dem Serumalbumin in foly 
der Kohlens&iuredurchleitung  entstandenes Umwandlungs- | 
produkt sein. 
Dass das Serumalbumin ebensowenig durch anhaltend 
Dialyse in Globulin umgewandelt wird, habe ich in meiien 
ersten Aufsatze tiber Paraglobulin schon bewlesen, una ai 
diesem Verhalten grtiindet sich ja die gew6hnliche Method 
zur Reindarstellung des Serumalbumins. Dass auch ein yol- 
| heriges Behandeln der Albuminlésung mit Kohlensiure a 
f ihr Verhallen bei der Dialyse ganz oline Einfluss ist, hab 
ich dureh besondere Versuche gefunden. 





1) Jahresberich | ftir Thierchemie, Ba, 11, Se 17. 
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Die Widerstandsfihigkeit des Serumalbumins gegen 


Kohlens&ure ftihrte mich weiter zu einer besonderen Priifung 
von dem Verhalten dieses Eiweissstoffes zu anderen Siiuren, 
wie Essigsiure und Chlorwasserstoffsiure, und ieh wurde 
dabei von der unerwartet grossen Resistenz des Serumalbumins 
vegen Siuren im Allgemeinen sehr tiberrascht. So fand ich 
B., dass eine mit O5—1°%/o Essigsiiure verselzte Serum- 
albuminiésung mehrere Wochen bei Zimmertemperatur auf- 
bewahrl werden konnte ohne eine merkbare Umwandlung 
in Globulin oder Acidalbuminat zu erfahren. Bei der Neutra- 
lication trat keine Fallung oder Tribune aut und durch 
Mintragen von tberschiissigem NaCl oder MgSO, konnte die 
Lisung nicht im Geringsten gefallt werden. Auch nach 
Jusatz von. 0,2—0,5"%0 LICL hielt sich eine Losuang von 
serumalbumin tagelang ganz unveriindert; es konnte keine 
spur von Globulin oder Acidalbuminat nachgewiesen werden. 
Um die combinirte Wirkung von Siiuren und Salzen 

auf das Serumalbumin zu studiren, versetzte ich mit MgSO. 
cosiiltigte Lésungen von Serumalbumin mit Sauren in weeh- 
diden Mengen, und ich fand dabei, dass bei einem Zusatz 
vou 05—0,75% Essigsiure zwar eine reichliche Fallung yon 
Serumalbumin stattfand, dass aber diese Filllung nach 24 


his 48 Stunden noch aus unveriindertem Serumalbumin 


bestand. Wurde der Niederschlag nach dieser Zeit auf 


illren gesammelt, stark gepresst, in Wasser gelést und die 
eutvalisirte Lésung dann durch Dialyse von dem Salze 


befreit, so trat wihrend der Dialyse gar keine Fallung auf 


uid ebensowenig konnte in der neutralisirten Lésung dureh 
Nilligung derselben mit NaCl oder MgSO, eine Fallung 
erzeugt werden. Die allgemein verbreitele Ansicht, dass schon 
evinge Mengen von Siture hinreichen, um das Serumalbumin 

der mit einem Neutralsaize gesiittiglen L6sung in Acid- 
albumin dberzufiihren, ist also eine unrichtige. Aus ciner 
Slobulinfreien Albuminlésung fall unter diesen Verhiltnissen 
iy unverindertes Serumalbumin aus, und wenn der Nieder- 


Nae auch elwas Syntonin enthalten wirde, rihrt dies von 
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einer Verunreinigunge mit Globulin her, denn dieses wiy\| 
anscheinend leichter in Acidalbuminat umegewandelt. 

Die Widerstandsfihigkeit des Serumalbumins gegen die 
combinirte Einwirkung von Sauren und Salzen ftihrte mic, 
auch dahin zu untersuchen, ob nicht auf Grundlage dieses 
Verhaltens eine neue Meth ..2 zur Reindarstellung des Serum- 
albumins in grésseren Mengen versucht werden kénnte. Dieser 
Versuch gelang nun auch sehr gut; da ich aber die ganze 
Frage von dem Verhalten des Serumalbumins zu verdiinnten 
Siiuren allein, wie auch zu Sauren bei Gegenwart von Salzen 
einem meiner Schiller zur weiteren Ausarbeitung tiberlicfer 
habe, will ich hier auf diese Verhiltnisse nicht des Nitheren 
eingehen., Teh will nur die Aufmerksamkeit darauf lenken, 
dass ganz reine Resultate nur in dem Falle erhalten werden 
kOnnen, wenn die Ausscheidung der Globuline eine ganz 
vollstiindige ist. 

Ich bemerke dies mit besonderer Riicksicht auf dic 
Schwierigkeiten, mit welchen ein ganz vollstiindiges Aus- 
fillen der Globuline aus dem Pferdeblutserum bisweilen ver- 
kniipft ist. Schon vor mehreren Jahren habe ich in meinem 
Aufsatze tiber das Paraglobulin!) die Bemerkung gemaclhil, 
dass ein ganz vollstiindiges Ausfiillen der Globuline iil 
MgSO, aus dem Pferdeblutserum hei Zimmertemperatur gar 
nicht immer gelingt; und ich kann zuftigen, dass es aucli 
Fille giebt, wo eine erschépfende Ausfillung der Globuline 
nicht einmal durch Sattigen des Serums mit MgSO, be 
+ 30° C. zu erzielen ist. In solchen Fallen kann man bpis- 
weilen, wenn das Filtrat erst durch Abktihlen auf Zinuner- 
temperatur und dann durch Ausfrieren von dem tiberschitis- 
sigen Salze befreit worden ist, nach anhaltender energischie: 
Dialyse oder jedenfalls bei darauffolgender, anhaltender 
kohlensiiuredurchleitung, resp. Zusatz von NaCl oder Mg 504 
eine Spur einer Globulinfillung erhalten. In solchen Fallen 
erhilt man auch durch Zusatz von %/2—1°/o Essigsiure 2 
dem mit MgSO, gesiittiglen Seruimfiltrate einen Niederschilag, 
der nieht aus ganz reinem Serumalbumin besteht, sonderh 


1) Piltiger’s Archiv, Bd. 17. 
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auch Spuren von Globulin, resp. Acidalbuminat enthilt. 
Immer handelt es sich doch hier nur um eine sehr unbe- 
deutende Verunreinigung, welche zwar die Reinheit der 
Resultate etwas beeintriichtigen aber doch nie das Haupt- 
ergebniss verdecken kann. Arbeitet man dagegen mit Rinds- 
blutserum, so gelingt die vollstindige Ausscheidung der 
Globuline mit MgSO, im Allgemeinen weit leichter, und dem- 
entsprechend erhilt man auch weit leichter ganz reine 
Resultate. 

Die nun mitgetheilten Beobachtungen tiber das Serum- 
albumin zeigen also, dass dasjenige Globulin, welches ich 
aus dem mit MgSO, erzeugten Niederschlage durch Dialyse, 
Ausfillung mit NaCl ete. isoliren konnte, kein in Folge der 
chemischen Proceduren entstandenes Umwandlungsprodukt 
des Serumalbumins sein kann; und ich muss also behaupten, 
dass es in meinen Versuchen sich also wirklich um ein im 
Blutserum von Anfang an vorhandenes Globulin gehandelt hat. 

Wollte man dieser meiner Behauptung nicht beipflichten, 
so wurde, da das Globulin jedenfalls nicht aus Serumalbumin 
entstanden sein kann, nur die Annahme Utbrig bleiben, dass 
das von mir in dem Magnesiumsulfatniederschlage nach- 
vewiesene Globulin aus einem anderen, nicht der Albumin-, 
sondern der Globulingruppe angehdrenden Stoffe — einem 
Clobulinogen — entstanden sei. Gegen eine solche Annahme 
will ich nur einwenden, dass sie eimerseits eine reine Hypo- 
these ohne irgend welche thatsaichliche Begriindung ist, und 
dass sie andererseits ganz tiberfltissig ist, da die beobachteten 
Krscheinungen ohne dieselbe ebenso gut erklirt werden 
Kinnen. Wollte man eine solche Hypothese aufstellen, so ist 
damit tibrigens selbstverstiindlich zugestanden, dass das nach 
Burekhardt nur mit MgSO, fillbare Eiweiss jedenfalls 
nicht zu der Albumin-, sondern zu der Globulingruppe ge- 
recinet werden muss. 

Zuletzt wollen wir nun itiber die in diesem Aufsatze 
initgetheilten Versuchsergebnisse einen Ueberblick nehmen. 

Zuerst finden wir dann, dass das typische, nach den 
‘lteren Methoden aus dem Serum ausgefiillte und durch wieder- 
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holtes Ausfaillen und Wiederauflésen gereinigte Paraglobulin 
in Wasser nicht ganz unldslich zu sein scheint, und dass 
man dementsprechend von diesem Stoffe leicht Lésungen 
erhiilt, die weder durch Dialyse, noch durch Zusatz you, 
Kssigsiiure, resp. Kohlensauredurchleitung vollstindig gefiill| 
werden k6Onnen. 

Schon auf Grund dieses Verhaltens kénnte man_ fast 
mit Bestimmtheit voraussagen, dass eine erschépfende Aus- 
ffillauny des Globulins aus dem Serum nach diesen Methoden 
nicht méglich sein soll. Da nun in dem Serum besondere, 
globulinldsende Stoffe vorkommen, kénnte man weiter erwarten, 
dass in ihm verhiiltnissmissig reichliche Mengen von Globulin 
bei der Dialyse, resp. bei Zusatz von Séuren, in Lésung 
bleiben wiirden; und da das Globulin unter allen Umstiinden 
von MgSO, geflllt werden kann, musste man dementsprechend 
in einem durch Dialyse, resp. Siurezusatz erschépfend ge- 
fillten Serum durch Eintragen von MgSO, noch eine reicli- 
liche Ausscheidung von Globulin erwarten kénnen. 

Diese Voraussetzungen sind nun auch in der That durch 
die Versuche bestitigt worden. Es hat sich nimlich heraus- 
vestellt, dass die Dialyse, selbst wenn sie mit Neutralisation 
des Serums oder Siurezusatz combinirt wird, eine zur voll- 
stiindigen Ausfillung der Globuline lange nicht hinreichende 
Methode ist, insofern als ein auf die obige Weise erschépfend 
gefiilltes Serum oft durch Verdtinnung mit Wasser allein oder 
durch Verdtinnung mit Wasser und Kohlensiuredurchleitung 
einen mehr oder weniger reichlichén Niederschlag von Serun- 
vlobulin geben kann. Arbeitet man mit Pferdeblutserum, 
ist dies etwas sehr gewoOhnliches; und es ereignet sich sogar 
bisweilen, dass ein durch Dialyse nach vorausgegangener 
Neutralisation moéglichst erschépfend gefiilltes Serum erst dain 
aufhért bei wiederhollter Verdtinnung mit Wasser und Kolilen- 
siuredurchleitung gefillt oder getriibt zu werden, wenn die 
Verdiinnung so weit getrieben worden ist, dass das Para- 


elobulin wegen seiner nicht ganz vollstindigen Unléslichikeil 
in Wasser dabei in Lésung bleiben muss. Als Methode zur 
quantitativen) Bestimmung der Globuline kann die Dialyse 
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schon aus diesen Grtinden nicht geeignet erscheinen, und 
den nach dieser Methode ausgeftihrten Bestimmungen kann 
man also keinen grésseren Werth beimessen. 

Die Beobachtung von Burckhardt, dass der, in einem 
durch Dialyse und Siéurezusatz von Globulin méglichst be- 
freiten Serum, mit MgSO, erzeugte Niederschlag in Wasser 
celist bei der Dialyse in gewéhnilichen, offenen Dialysatoren 
keinen Globulinniederschlag giebt, ist eine ganz _ richtige. 
Diese Beobachtung kann doch nicht als ein Beweis gegen 
die Globulinnatur dieses Niederschlages gelten, denn erstens 
ist es nicht selten méglich durch recht energische Dialyse in 
Pergamentpapierschliuchen einen Globulinniederschlag in 
solchen Lésungen zu erzeugen, welche bei der Dialyse in 
offenen Dialysatoren nicht getriibt werden, und andererseits 
liisst sich die Globulinnatur dieses Niederschlages direkt 
zeigen. 

Zu dem Ende ist es, wie oben gezeigt worden ist, nur 
nothig, die dialysirte Lésung des MgSOs-Niederschlages mit 
NaCl zu fillen, den Niederschlag in Wasser zu lésen und 
diese Lésung zu dialysiren. Js scheidet sich dabei regel- 
miissig ein Globulinniederschlag aus, und aus dem mit NaCl 
gesiittigten Filtrate kénnen neue Mengen von Globulin ge- 
wonnen werden, So lange als es tiberhaupt noch médglich 
ist, mit MgSO, einen Niederschlag zu erzeugen, so lange 
kann man auch auf die in den Versuchen 7 und 8 angegebene 
Weise zeigen, dass dieser Niederschlag aus Globulin besteht, 
wihrend der Nachweis von anderen Eiweisskérpern § darin 
mir nicht gelungen ist. Dieses Globulin stimmt beztiglich der 
Gerinnungstemperatur und der unvollstindigen Fiallbarkeit 
tir NaCl mit dem typischen Paraglobulin tiberein, womit doch 
weder die Identitiét beider bewiesen, noch die Méglichkeit, 
(lass der Niederschlag ein Gemenge von zwei oder mehreren 
Globulinen sei, in Abrede gestellt sein soll. Dass dieses 
Globulin schon von vorneherein in dem Serum vorhanden 
gewesen und nicht etwa aus dem Serumalbumin in Folge 
der chemischen Eingriffe entstanden sei, geht aus der ausser- 
ordentlich grossen Widerstandsfihigkeit des Serumalbumins 


















500 


gegen die Einwirkung von Saéuren und Neutralsalzen, wie 
auch gegen eine anhaltende Dialyse zur Gentige hervor. 


Aus dem nun Gesagten geht also die Thatsache heryoy, 
dass nicht siimmtliches in dem Serum enthaltene Globulin 
dieselbe Fillbarkeit besitzt. Ein Theil davon scheidet. sich 
bei der Dialyse, wie bei Zusatz von Sauren und Verdiinnung 
mit Wasser, verhiltnissmiissig leicht aus, und dieser Thiei| 
wird als typisches Paraglobulin betrachtet. Ein anderer Theil 
dagegen scheidet sich bet einer solchen Versuchsanordnune 
gewoOhnlich nicht aus, wihrend er von MgSO, gefilll, werden 
kann. Dieser Theil des Serumglobulins ist es, welcher weeen 
seiner Nichtfillbarkeit bei der gewo6hnlichen Versuchsanord- 
nung von Burckhardt als ein albuminihnlicher Stoff he- 
trachtet wurde. 

Die Griinde, warum ein Theil der Globuline aus dem 
Serum durch Dialyse, resp. Saurezusatz verhiltnissmiissig 
leicht, ein anderer Theil dagegen sehr schwierig oder nici 
eefillt wird, kénnten mehrere sein. Einerseits kénnte cer 
leichter fillbare Theil als freies oder nur an Alkali gebundenes 
Globulin in dem Serum enthalten sein, wiihrend der Rest in 
einer festeren, durch Dialyse oder Siiurezusatz nicht oline 
Weiteres zeriegbare Verbindung sich vorfiinde, Andererscils 
k6nnte man aber auch daran denken, dass die bisher nicht niiher 
studirten, paraglobulinldsenden Stoffe oder andere in dem 
Serum vorhandenen Substanzen die Ausfiillung eines Theiles 
der Globuline verhindern kénnten, so dass stets ein nur 
durch Eintragen von MeSO, fillbarer Theil der Globuline in 
Losung zurtickbliebe. Ftir die eine, wie fiir die andere An- 
nahme sprechen mehrere Beobachtungen; da ich aber bisher 
keine eingehendere Untersuchungen tiber diese Méglichkeiten 
angestellt habe, finde ich es nicht passend, bei dieser Gelegen- 
heit auf diese Frage ausftihrlicher einzugehen. 

Die Hlauptaufgabe der nun mitgetheilten Untersuchungen 
war nur die, zu prtifen, in wie weit das MgSO, als Miltel 
zur ‘Trennung und quantitativen Bestimmung von Seruni- 
albumin und Globulinen dienen kénne, und in Bezug aul 
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diese Frage hat als wesentlichstes Resultat dieser Unter- 


suchungen Folgendes sich ergeben: 

1, Das MgSO, ist das einzige, bisher bekannte Miltel, welches eine 
vanz vollstindige Ausfillung der Globuline aus dem Serum oder 
einem Transsudate gestattet, wihrend bei der Dialyse, wie auch bei 
den tibrigen, alteren Verfahrungsweisen stets reichliche Mengen von 
Globulin in Lésung bleiben, Wenn es sich darum lhandelt, die 
Globuline von anderen Eiweissstoffen zu trennen und aus einer 
Fliissigkeit vollstindig zu entfernen, ist das MgSO. also das einzige, 
zuverlissige Mittel. 

Von dem typischen Serumalbumin wird von MgSO bei neutraler 
oder schwach alkalischer Reaktion nicht eine Spur mit ausgefallt, 
wihrend alle andere, in dem Serum oder in den Transsudaten ent- 
haltenen, coagulablen Eiweissstoffe dadurch vollstindig ausgefallt 
werden, Das nach den iilteren Methoden dargestellte Serumalbumin 
ist dagegen stets von nicht unbedeutenden Globulinmengen  ver- 
unreinigt, und wenn es sich darum handelt, das Serumalbumin ganz 
volilstiindig von anderen Eiweissstoffen zu trennen und in reinem 
Zustande darzustellen, ist also das MgSO, das einzige bisher be- 
kannte, ganz zuverlissige Mittel. 

Da das typische Serumalbumin von MgSO« gar nicht gefallt’ wird 
und seiner ganzen Menge nach aus dem Filtrate durch Erhitzen 
ausgefillt werden kann oder auch als Differenz zwischen der Gewichts- 
menge des Totaleiweiss und des Magnesiumsulfatniederschlages sich 
berechnen Hisst, muss die Brauchbarkeit des Magnesiumsalzes zur 
quantitativen Bestimmung des Serumalbumins fiber jeden Zweifel 
erhaben sein. 

Da man jetzt in dem Blutserum, resp. den Transsudaten, ausser 
dem typischen Serumalbumin und den zweifelhaften Spuren von 
Peptonen keine anderen Eiweissstoffe als die Globuline kennt, und da 
nan Weiter, trotz besonderen darauf gerichteten Untersuchungen in 
dem MgSO,g-Niederschlage bisher nichts anderes als Globuline ge- 
funden hat, muss man diesen Niederschlag bis auf Weiteres als 
nur aus Globulinen bestehend betrachten. So lange die Gegenwart 
von anderen Eiweissstoffen in diesem Niederschlage noch nicht 
bewiesen worden ist, muss also das Mg SOs als das einzige, zuver- 
liissige Mittel zur quantitativen Bestiinmung der Globuline betrachtet 
werden. 

Nachdem ich nun tiber die Brauchbarkeit der Magne- 
siumsulfatmethode mich ausgesprochen habe, bleibt. es mir 
nur tibrig, noch eine kleine Bemerkung anderer Art  hinzu- 
aulugen. Durch cinen Aufsatz von R. Lepine «Sur quelques 
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points de la pathogénie de Valbuminurie», revue mensuelle 


de medecine et de chirurgie, p. 337, ist meine Aufmerksam- 


keit auf die Arbeiten von Denis besonders gerichtet worden, 
und seitdem nun mehrere dieser Arbeiten mir zuganglich 
sind, habe ich gefunden, dass das MgSO, schon von Denis 
zur quantitativen Bestimmung der Globuline verwendet 
worden ist. Es ist freilich wahr, dass Denis das Magnesiun- 
sulfat in anderer Weise als ich zur quantitativen Bestimmung 
der Globuline verwendete; aber dies fdndert doch in der 
Hauptsache nichts, und mit vollem Rechte muss man Denis 
als Urheber der Magnesiumsulfatmethode ftir quantitative 
Globulinbestimmungen betrachten. 





Ueber Seifen als Bestandtheile des Blutplasma und des Chylus. 
Von 


KF. Hoppe-Seyler. 


In einer vor Kurzem ersehienen Arbeit von Lebedeff!) 
wird in Uebereinstimmung mit einer dlleren Angabe von 
Rohrig?) die Behauptung aufgestelll, dass Blut, sowie Chylus 
Alkaliseifen fetter Siuren nicht enthielten, auch gar nicht ent- 
halten kénnten, dass sonach die iilteren Angaben in dieser 
Hlinsicht, die auch von mir an verschiedenen Stellen als 
vollig zutreffend bezeichnet sind, auf Irrthum beruhten, 

Die ersten entscheidenden eigenen Untersuchungen in 
dieser Richtung waren von mir bereits 1852 angestellt, 
jedoch nicht besonders publicirt, weil die Ergebnisse ledig- 
lich das bewiesen, was damals von keiner Seite in Zweifel 
vezogen wurde. Meine spiteren Arbeiten tiber das Lecithin 
und seine Verbreitung in den Organen und Fliissigkeiten des 


kérpers haben denselben Gegenstand mehrmals gestreift, und 
es sind aus Chylus, sowie aus Blutserum verschiedener Thiere 
ziun Theil nicht geringe Quantitiiten von Seifen gelegentlich 
von mir gewonnen. 

Die von Roéhrig zuerst ausgesprochene  irrthiimliche 
Ansicht ist dem physiologischen Institute in Leipzig zugehérig 
verblieben. Zwei Jahre nach der Publikation von Réhrig’s 


1) Archiv fiir Anatomie und Physiologie, physiologische Abthei- 
ling 1883, S. 48s. 

2) CG. Ludwig: Arbeiten aus der physiologischen Anstalt zu 
Leipzig, 9. Jahrg. 1874, S. 1. 
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Arbeit tritt derselbe Irrthum in einer Arbeit von Zawilski') 
auf, Lebedeff, nachdem er mit = grosser Beharrlichkeit 
Untersuchungen tiber Fettresorption und Fettablagerung in 
den verschiedensten Laboratorien ausgefiihrt hat, verfallt in 
diesen Trrthum erst in seiner in jenem Institute ausgeftihrten 
Arbeit. Er bezeichnet die Angaben von Réhrig nicht allein 
als «bedeutungsvolles, sondern bringt auch weitere Versuch, 
welche allerdings die néthige Schirfe und Klarheit vermissen 
lassen, und glaubt zu bestiitigen, dass Seifen in Blut und 
Chylus fehlten. 
In meinem Handbuche der physiologischen Chemie habe 
ich die Angaben von RGhrig unerwihnt gelassen, dagegen 
bestimmt die Anwesenheit von Seifen der Palmitin-, Stearin- 
und Oclsiure hervorgehoben?), sowohl im blutserum, als 
auch im Chylus. 
Mit Riicksicht auf die beharrliche Wiederkehr jener 
falschen Angabe méchte ich nun Folgendes zur Erledigung 
dieser Angelegenheit erwihnen: 
I. Die Anwesenheit von Calcium- und Magnesiumverbin- 
dungen schliesst durchaus nicht, wie Roédhrig und 
seine Nachfolger meinen, die Anwesenheit von Alkali- 
seifen in den genannten Fiiissigkeiten aus, und 

2, Aus dem Blute und ebenso aus Chylus kénnen Seifen 
ohne Schwierigkeit isolirt werden, aus Rinds- und 

Pferdeblutserum sogar mehrere Gramme_ davon, oline 

irgend welche eingreifende Operation. 

Its ist als festgestellt anzusehen, und olne Schwierig- 
keit nachzuweisen, dass Blutplasma, Chylus, Lymphe- stets 
Nalriumearbonat enthalten. Da jede Wiascherin Soda an- 
wendet, um die Bildung von Calcium- und Magnesiumsciten 
durch hartes Wasser zu vermeiden, diirfte es doch auch i 
physiologischen Kreisen bekannt und in Betracht zu zichen 
sein, dass eine Fliissigkeit, welche Natriumearbonat enthall, 
frei von Calcium- und Magnesiumseifen sein muss, mdgen 

















1) CG. Ludwig: Arbeiten aus der physiologischen Anstalt zi 
Leipzig, Lt. Jahrgang 1876, S. 147. 


2) Ebendaselbst, 5. 483 und 597, 


viel oder wenig Alkaliseifen sich in derselben befinden, Ob 
dabei Calcium- und Magnesiumverbindungen anderer Art 
darin existiren, hat auf dieses Verhialtniss keinen Einfluss. 
Kin weiteres Wort tiber diese allbekannten elementaren 
Dinge zu verlieren, halte ich fiir ganz tberfliissig. 


Dass nun Natriumseifen im Blutserum und im Chylus 
vorhanden sind, davon kann man sich auf das Leichteste 
und Bestimmteste tiberzeugen. Fallt man diese Fliissigkeilen 
mit dem 3 bis 4fachen Volumen starken Alkohols, filtrirt 
und dampft die alkoholische Lésung bei einer 55° nicht 
iibersteigenden Temperatur zum Syrup cin, zieht den Jetzteren 
mehrmals griindlich mit alkohol- und wasserfreiem Aether 
aus, behandelt den Rtickstand mit absolutem Alkohol, filtrirt 
und verdunstet den Alkoholauszug bei einer 55° nicht tiber- 
-leigenden Temperatur, so liisst sich in dem zurtickbleibenden 
hellgelben Syrup die Anwesenheit der Seifen gar nicht ver- 
kennen, Lést man denselben in wenig warmen Wasser, so 
kOnnen mit dieser Lésung die verschiedenen Reaktionen 
zum ~Nachweis der Seifen tiberzeugend angestellt werden. 
bei gentigender Concentration erstarrt dieselbe nach dem 
Krkallen beim Stehen zu gallertigem Seifenleim, der sich 
beim Erwiirmen leicht wieder lést. Mit destillirtem Wasser 
<chr stark verdiinnt, triibt sich die Lésung und mit der 
Zeit bilden sich die bekannten seideglinzenden Plittchen von 
suurem stearinsauren Alkali. Mit Calcium- oder Barium- 
chlorid giebt jene Lésung die bekannten, in Wasser ganz 
unléslichen, in Aether léslichen flockigen Niederschlige. 
Durch Zusatz von Salzsiiure oder Essigsiiure wird flockiger 
Nicderschlag hervorgerufen, der beim Erwirmen als. 6lige 
Tropfen an der Oberfliiche erscheint und sich leicht in Aether 
oder Alkohol lést. Durch neutraies Bleiacetat wird in jener 
Lisung ein pflasterartiger Niederschlag erhalten, der mit 
Wasser gewaschen und getrocknet in Aether gebracht, sich 
theilweise lost. Aus der iitherischen Lésung wird nach Ent 
lernung des Bleis mittels HeS, beim Verdunsten ein Oliger 
Riickstand erhalten, der beim Erkalten nicht erstarrt, leicht 
it Alkohol léslich ist und mit Aetzbaryt in wiisseriger L6sung 
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erwarmt, nach Einleiten von Kohlensiiure, Verdampfen uni 
Kxtraktion mit Aether dlsauren Baryt an diesen abgiebt. 
Der in Aether nicht lésliche Theil des Bleiniederschlage: 
in warmem Alkohol zertheilt und mit HzeS von Blei befreit, 
giebt nach Verdunsten der alkoholischen Lésung auf kleines 
Volumen und Erkalten die Krystalle der Gemenge von Pal- 
mitin- und Stearinsiure. Schmelzpunkt 55,2°, Erstarrunes- 
punkt 52° wurde z. B. von Pferdeblutserum erhalten, 


Durch Aussalzen aus der wiisserigen Lésung der Natrium- 
seifen lassen sich dieselben von den tibrigen Bestandtheilen 
des Alkoholauszugs gut trennen; man kann dies auch zur 
annihernden quantitativen Bestimmung benutzen, wenn mit 
sie nachher durch Mischung von Aether-Alkohol von den 
anhingenden Salze befreit. Genauer ist es allerdings, die 
wisserige Lésung der Seifen (nach Entfernung der Fette, 
des Lecithin und Cholesterin durch Aether) mit Salzsiiure 
stark anzusiiuern, durch Aether die fetten Sféuren autzu- 
nehmen, sie mit Aetzbaryt in Barytverbindungen tiberzuftihien, 
welche durch Alkohol und Aether ausgezogen und dain 
nach Verdampfen der Lésungsmittel getrocknet, gewogen 
werden. 

Im Blutserum vom Rind, Pferd, Hund habe ich 0,05 
bis 0.12% fette Siuren der Seifen in mehreren Analysci 
eefunden. Beim Menschen fand sich in einer Chlylusascites- 
fllissigkeit 0,235 °7 Seifen neben 0,723 jo Fett, und vor 
Kurzem im Blutserum eines Pneumonikers 0,062 %o — fette 
Siiuren der Seifen neben 0,1318°% Fett, 0,216°%o Chlolesterin 
und 0,3506°%o Lecithin. 

Die Herkunft der Seifen des Blutes und der Lymple 
ist unbekannt und ihr Auftreten in = diesen Fltissigkeiten 
weder fiir die Erklirung der Resorption, Bildung und Ablage- 
rung, noch fiir die des Zerfalls der Fette und des Lecithins 
zu verwerthen. 

Lebedeff spricht sich in der oben cilirten Arbeit ate 
eegen die Trennung der Fette von den felten Siuren dure 


Natriumcarbonat aus, obwohl sie das einzige Verfahren i! 
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dessen er selbst sich bedient hat'). Seine Resultate ergeben 
sehr entschieden, dass die verseifende Wirkung concentrirter 
sodalésung, wenn tiberhaupt vorhanden, nur ganz gering sein 
kann; einen vollgtltigen Beweis ergeben sie weder ftir noch 
vegen dieselbe. Seine unlogische Schilderung mag durch 
Schwierigkeiten, welche ihm die Anwendung der deutschen 
Sprache verursacht, zum nicht geringen Theil bedingt sein, 
jedenfalls giebt er zu, dass er nicht bestimmt behaupten 
kann, wodurch er einen Verlust an Fett erlitten habe, ob 
durch Einwirkung der Soda oder durch andere Ursachen®*). 
Das Kochen mit starker Sodalésung, wie Lebedeff es ange- 
wendet hat, ist tibrigens von mir nicht empfohlen, sondern 
Erwiirmen mit miissig verdtinnter Lésung und nachheriges 
Verdunsten, selbstverstiindlich auf dem Wasserbade?®), Fiirchtet 
man hierbei eine Einwirkung der Soda auf die Fette, so kann 
dies Verdampfen bei 50° oder bei noch niedrigerer Tempe- 
ratur vorgenommen werden: die Methode der Trennung wird 
hierdurch nicht wesentlich geaindert. 


1) Ava O., S, 510. 
2) Ebendaselbst, S. 511. 
3) Mein Handbuch der physiologisch-chemischen Analyse, 5. Aufl. 
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Zur Bestimmung der Alkalien im Harn. 
Von 


Th Lehmann, 


(Aus dem Laboratorium der Dr. Brehmer’schen Heilanstalt.) 
(Der Redaction zugegangen am 1, Juni 1884), 


Die Bestimmune der Alkalien nach den Lehrbtichern 
der Harnanalyse ausgeftihrt, ist eine der umstiindlichsten und 
doch nicht fehlerfreien Methoden. Nach der in den Lelir- 
htichern vorgeschlagenen Neubauer’schen Methode — soll 
man den Harn zuniichst mit einem gleichen Volumen alki- 
lischer Barytlésung (2 Volum kalt gesittigtes Barytwasser, 
1 Volum gesiittigte Chlorbarymlésung) mischen und dann 
fillriren, Jn zwei Volumina des Filtrats soll nun dieselbe 
Menge Alkalien enthalten sein, wie in einem Volumen de- 
urspringlichen Harns. Das ist aber nach meinen. Erfialh- 
rungen durchaus nicht der Fall. Das bekannte Verhalten 
des schwefelsauren Baryums bisweilen recht erhebliche Mengen 
Alkalien mitniederzureissen, zeigt sich auch beim Harn. Ich 
schiebe den Verlust an Alkalien, welchen ich nach Neu- 
bauer’s Methode stets erhielt, allein diesem Umstande zu 
(siche Beleg-Analysen auf S. 510). Aber auch im weiteren 
Verlauf des Verfahrens ist) man vielfach der Gefahr = aus- 
vesetzt, Verluste an Alkalien zu erleiden, Erhitzt} maa zu 
stark, so verfltichten sich die Alkalien; wendet man = ziuo 
Verbrennen salpetersaures Ammonium an, so kénnen dure 
Umherspritzen Verluste entstehen. Ich habe daher  dicse 
Methode der Alkalibestimmung verlassen und arbeite jet! 


nur noch nach dem folgenden, durch mehrfache Contro!- 


bestimmungen erprobten Verfahren, Die Menge des zit 
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sostimmune der Alkalien zu verwendenden Harns mache ich 
abhingig vom specifischen Gewicht. 

Bis zu einem specifischen Gewicht von 1,020 nehme 
ich 100 ebem, Harn, bei héherem specifischen Gewicht 50 ebem, 
Den Harn bringt man in eine ca. 60 chem, fassende Platin- 
schale und setzt eine entsprechende Menge Ammoniumsulfat 
hinzu. 3--4 er. ca. gentigen ftir die meisten Fille. Ein 
erosserer Zusatz schadet nattirlich nicht. Man dampft auf 
dem Wasserbade zur Trockene ein und schreitet dann zum 
Veraschen. Diese Operation ist durchaus nicht so ingstlich 
zi betreiben, wie bei der Veraschung des Harns_ allein. 
Gbegleich schon geringe Hitze gentigt, eine fast weisse Asche 
zu erzeugen, so erlaubt doch der Umstand, dass die schwefel- 
sauren Alkalien selbst bei starker Gliihhitze nicht fltichtig 
sind, sehr wohl ein stirkeres Erhitzen, ohne dass man einen 
Verlust an Alkalien zu beftirchten braucht. Ich habe abge- 
wogene Mengen von NaCl und KaCl init tiberschtissiger 
Ammoniumsulfatldsung eingedampft und nach — scharfem 
Trocknen ziemlich stark erhitzt, ohne auch nur den geringsten 
Verlust an Alkalien zu erleiden. 

In fast allen Fallen wird man schliesslich eine weisse 
Asche erhalten; ist dieselbe grau gefiirbt, so befeuchtet man 
sic mit einigen Tropfen Schwefelsiure, raucht die tiber- 
schiissige Schwefelsiure ab, und gliht wiederum. Die Asche 
list man in heisser, verdtinnter Salzsiiure, fillrirt, wascht aus, 
fill mit Barytwasser bis zur alkalischen Reaktion und ver- 
lilt nach bekannter Weise. 

Noch sei es mir gestattet, Einiges tiber die Methode 
der Trennung von KaCl und NaCl hier zu erwaihnen. Da 
das kiufliche Platinehlorid stets freie Saéure enthilt, welche 
auf das Kaliwmplatinchlorid lésend einwirkt, so verdampft 
nan besser wiederholt die mit Platinchlorid versetzte Lésung 
der Alkalichloride zur vélligen Trockne auf dem Wasserbade, 
Den Riieckstand befeuchtet man mit wenigen Tropfen Wasser 
ind zerreibt denselben mit einem Glasstabe. Dann setzt 
lain mehr Wasser hinzu und verdampft bis zur Syrupeon- 
sistenz, Jetzt fligt man 96% Alkohol hinzu, rihrt um, und 
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kann sofort nach dem Absetzen des Niederschlages dip 
dartiberstehende Fltissigkeit auf das Filter bringen, Man 
wiischt das Krystallpulver in der Schaale so lange aus, Jis 
die Waschfliissigkeit farblos abliuft. Dann erst bringt man 
das Krystallpulver auf das Filter. Die letzten Reste des 
Niederschlages, welche sich mit einer Spritzflasche schwierig 
auf das Filter bringen lassen, werden mit Streifchen Filtrir- 
papier, die vorher mit dem Filter zusammen bei 1 0° (€, 
getrocknet und gewogen waren, mit Hilfe eines Glasstabes, 
dem an dem einen Ende ein ca. 1 mm. kurzer Platindralit 
eingeschmolzen ist, auf das Filter gebracht. 


Beleg-Analysen. 


50 cbem. Harn ergeben nach dem Verbrennen mit Ammoniumsulfat — 
0,2047 KaCl und 0,1591 NaCl. 

Derselbe Harn nach dem alten Verfahren behandelt: 0,1987 Ka Cl) und 
0,1418 NaCl. 

50 chem. desselben Harns werden mit 0,3681 NaCl und 0.3853 Kal 
versetzt, 

Mit Ammoniumsulfat: 0,5879 Ka€@l und 0,5258 NaCl statt der bereet- 
nelen Menge von 0,5900 KaCl und 0,5272 Na Cl. 

Nach Neubauer: 0,5786 Kal und 0,5183 Na Cl. 


Gorbersdorf, den 27. Mai 1884. 






















einen peptonartigen Bestandtheil des Zelikerns. 


Von 





A. Kossel. 


(Der Redaktion zugegangen am 4. Juli 1884) 





Die rothen Blutkérperchen der Végel bieten besonders 
viinstige Verhiltnisse ftir die chemische Untersuchung dar. 
Wihrend die meisten der Analyse zugiinglichen thiertschen | 
Organe aus verschiedenarligen Gewebssystemen zusammen- | 
vesetzt sind, haben wir in den durch Senkung_ isolirten, | 
rolhen Blutkérperchen eine histologisch gleichartige Masse 
vor uns. Diese Gebilde haben hinsichtlich ihres Kerngehaltes 
noch den Charakter einer Zelle bewahrt, unterscheiden sich 
indess durch die Loslichkeit ihres Zellleibes in Wasser von 7 
den tibrigen Gewebselementen. Der in Wasser unldsliche | J 
Theil besteht hauptsiichlich aus dem Zellkern, daneben bleibt 

noch ein faseriges Gebilde («Stroma») zurtick. 
















Die folgenden Untersuchungen, welche ich hauptsiichlich 
iin physiologisch-chemischen Institut zu Strassburg ausge- 
liilvt habe, wurden ausschliesslich an Ginseblut angestellt. 
Die in bekannter Weise isolirten Blutkérperchen wurden in 
Wasser unter Zusatz von Aether geldst, die ungelést bleibende 
hernsubstanz mit Wasser bis zur vollstiindigen Entfirbung 
vusgewaschen. Wie die Untersuchungen von Plosz') zeigten, 
enthilt diese Masse reichlich Nuclein. Dieselbe ist diusserst 
locker, mit dem Finger leicht zu zerdrticken. Bringt man sie 
i) Alkohol, so schrumpft sie allmahlich. Viel auffallender 











1) Medicinisch-chemische herausgegeben von 


{| oppe-Seyler, S, 641. 


Untersuchungen , 
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ist die Schrumpfung, welche durch den Zusatz geringer 
Mengen Salzsiiure zu der in Wasser suspendirten Substanz 
hervorgerufen wird, Wir haben hier unzweifelhaft dasselbe 
Phinomen vor uns, welches der Mikroskopiker beobachtet, 
wenn er den Zellkern durch Siurezusatz zur Schrumpfung 
bringt. 

Durch frtihere Untersuchungen wurde ich zu der Ver- 
muthung geftihrt, dass das Nuclein in den Zellkernen mit 
anderen K6rpern in chemischer Verbindung stehe. Die Nucleine 
zeigen) bekanntlich saure Eigenschaften, Miescher _ isolirte 
aus dem Lachssperma ein Nuclein, welches in den Spermato- 
zocn mit einem organischen Koérper, dem Protamin, sich in 
salzarliger Vereinigung befindet. 

Wenn in dem vorliegenden Fall ebenfalls eine derartige 
Verbindung des Nucleins vorlag, so war eine Extraktion des 
basischen K6érpers durch die verdtinnte Saure vorauszusetzen. 
Die Untersuchung des salzsauren Extraktes der Kernmasse 
ergab die Anwesenheit eines Ko6rpers, welcher zu jener 
Klasse von Substanzen gehort, die unter dem Namen A-Pepton 
(Meissner), Propepton (Schmidt-Mtihlheim), Albumose 
(Kiihne) zusammengefasst werden. Da dieser Kérper in 
neutralem Wasser J6slich ist und trotzdem das Wasser, mil 
dem die Kernsubstanz vor dem Zusataz der Salasiiure aus- 
gewaschen war, keine Spur desselben enthielt, so konnte er 
nur durch die Einwirkung der Saiure gebildet oder aus ciner 
Verbindung in Freiheit gesetzt sein. 

Ich schlage ftir diese Substanz den Namen Iliston 
vor. Das Histon wurde in folgender Weise isolirt: In dic 
salzsaure Lésung wurde Steinsalz eingetragen, der reichilich 
entstehende Niederschlag  abfiltrirt, mit salzhaltiger Siiuvre 
ausgewaschen, in Wasser aufgeschwemmt und nun der Diayse 
unterworfen, In dem Maasse, wie das Salz durch Diffusion 
entfernt wird, geht die Substanz im Innern des Dialysators 
in LOsung. 

Die neutrale Lésung des Histons wird gefaillt durch meh 
oder minder vollstindige Sittigune mit schwefelsaurem Ammon, 
Chlorammon, schwefelsaurer Magnesia, Kochsalz, kohlen- 


























cqaurem Natron. Ein Niederschlag entsteht ferner durch 
Ammoniak, Kalkwasser, Aetznatron (im Ueberschuss leicht 
lslich), Salpetersiiure | beim Erwarmen verschwindend, beim 
Erkalten wieder entstehend]. Die Lésung ist nicht fallbar 
oder wird nur getriibt durch Calciumchlorid, Quecksilber- 
chlorid, neutrales oder basisches Lleiacetat, Natriamphosphat, 
Essigsiiure, Schwefelsiure. Die concentrirte Lésung wird 
durch Alkohol gefallt, der Niederschlag ist in Wasser leicht 
lislich. Beim Sieden der wiisserigen Lésung tritt§ keine 
Coagulation ein. Mit Natronlauge und Kupfersulfat entsteht 
in der Kite Rothfirbung (sog. Peptonreaktion). Beim anhal- 
tenden Erhitzen mit Barytwasser bildet sich Leucin und Tyrosin. 

Auffallend ist das Verhalten dieses Koérpers gegen 
Ammoniak: fiigt man zu der salzfreien Lésung des Histons 
einige Tropfen wiisseriger Ammoniakiltssigkeit, so tritt sofort 
ein veichlicher Niederschlag auf, die von demselben abfil- 
trirte Fliissigkeit giebt keine Peptonreaktion mehr. Der Nieder- 
schlag ist vollig unléslich und zeigt alle Eigenschaften eines 
coagulirten Eiweisskérpers. Es ist somit in diesem Falle 
moglich, eine peplonartige Substanz mit dem aus ihr durch 
elatte Reaktion entstehenden Ejiweisskérper analytisch zu 
vergleichen. 


I Nicht mit Ammoniak gefallt. 


Die wisserige Lésung wird eingedampft mit Alkohol unter 


Zusatz von Aether gefillt, der Niederschlag bei 115° getrocknet. 
a) 0.2472 gr. Substanz gab 0,1542 H20 und 04558 COs, 
b) 02306 gr. Substanz gab 0,1405 HeO und 0.4244 COs. 


¢) 0.8159 gr. Substanz gab 50,0 chem. N bei 165°C, 749.5 mm. Bar. 


83 mm. W. §. 
d) 0,89S80 gr. Substanz gab 0,0039 gr. Asche. 
e) 1,0290 gr. Substanz gab 0,0377 gr. BaSQOy. 


C}) 50,51 5041 — ‘i Dae 
i 6,96 680 — _ ie 
N — — 20 — 

S — _- — 0,50 — 
Asche -- - ~- — 0,43 





1) Alle Zahlen sind aschefrei berechnet. 


Zeitschrift fiir physiologische Chemie. VIII, 
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II. Die wiisserige Lésung wird in zwei Theile getheilt. 


a) erster Theil, Nicht mit Ammoniak gefilll 
wie I dargestellt: 


’ 


a) 0,3188 gr. Substanz gab 0,2045 HeO und 0,5920 CO. 
bh) 0,2195 gr. Substanz gab 0,1387 H2O und 0,4075 COs. 
c) 0,3206 gr. Substanz gab 50,6 cbem. N, bei 22,19 und 753,7 mm. Bar. 
d) 1,2560 gr. Substanz gab 0,0065 gr. Asche. 
CG 50,90 50,88 - we 
H 7,16 7,05 — -— 
N ae | ee 
Asche — —- -- 0,52 


b) zweiter Theil, Mit Ammoniak gefallt. 
a) 0,8025 gr. Substanz gab 0,5764 COs, 0,1910 H20 und 0,0020 Asche. 
bh) O2771 gr. Substanz gab 0,5263 CO2, 0,1783 H20 und 0,0018 Aschie. 
¢) 0,4602 gr. Substanz gab 72,5 ebem, N, bei 13,29 und 749,5 min, Bar. 
C* 5231 5214 — 
fT 706 790 — 
N ome ei 
Asche 0,66 0,65 — 
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Hil. Die wiisserige Lésung mit Steinsalz und Salzsiure 
eefillt, der Niederschlag mit verdtinntem 
Ammoniak ausgewaschen, 

a) 0,2064 gr. Substanz gab 0,3955 CO2 und 0,1298 H20. 
b) 0,5548 gr. Substanz gab 0,0025 Asche. 

CG. 52,49 

H 7,02 

Asche 0,45 


Mittel aus den Mittel aus den 
mit Alkohol und Aether mit Ammoniak behan- 
gefallten Praparaten delfen Praparaten, 
50,67 02,01 
6,99 7,09 
17,93 18,46 
0,50 one 
Es ergiebt sich aus diesen Analysen, dass das Histon 
beim Uebergang in den coagulirten Eiweisskérper reicher an 
Kohlenstoff und Stickstoff wird, wiihrend der Wasserstofi- 
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gehalt nur eine unbedeutende und innerhalb der Fehler- 
erenzen liegende Aenderung zeigt. Es zeigt sich somit in 
diesem Falle ein ahniiches Verhialtniss hinsichtlich des pro- 
centischen Gehaltes an Kohlenstoff, wie ich es bei einer 
Vergleichung der Produkte der Pepsinverdauung mit den 
urspriinglichen Eiweisskérpern gefunden habe’), Meine Ana- 
lysen des Peptons sind spiter von Otto*) und von Kthne 
und Chittenden’) in allen Punkten bestaitigt worden, es 
diirften somit die Ansichten von Maly*) und Herth»), 
welche ftir Pepton und Eiweiss die gleiche procentische 
Zusammensetzung annahmen, definitiv beseitigt sein. 


1) Pfliiger’s Archiv, Bd. XIII, $. 300; Diese Zeitschrift, Bd. IIL, 5, 58, 
2) Diese Zeitschrift, Bd. VII, S, 129. 

3) Zeitschrift fiir Biologie, Bd. XIX, S. 159, 203. 

!) Pfliiger’s Archiv, Bd. XX, S. 315. 

°) Diese Zeitschrift, Bd. I, S. 277. 


Berlin, chemische Abtheilung des physiologischer 
Instituts, 
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